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1. Resumen
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1.1. Resumen version espanola y palabras clave

Introduccion

El trastorno por déficit de atencién con hiperactividad (TDAH) es untema de gran repercusion y son numerosos
los estudios en marcha. Es un trastorno neurobiolédgico del neurodesarrollo que se iniciaen laedad pediatrica
y suele persistirhastalaedad adulta. Tiene una prevalencia mundial del 5-7% con mayor incidencia en varones
(2.5-5.6:1). Segun el DSM-V presenta un sustrato genético reflejando 4 formas de presentacién clinica
(combinado, inatento, hiperactivo-impulsivo, trastorno inatento-restrictivo) con sintomas comunes:
desarrollo inadecuado de la atencidn, hiperactividad y/o grado inapropiado de impulsividad, con frecuentes
comorbilidades. Suelen mostrar déficits enfunciones ejecutivas, procesamiento de lainformacién, dificultades
para regular comportamiento, problemas de adaptacion académica, familiar, deterioro psicosocial,
autorregulacion emocional deficiente y dificultades en actividades que requieren coordinacion motora. A
pesar de las deficiencias motoras, las caracteristicas somaticas y neurofisiolégicas las cuales ocurren con
frecuenciaen el TDAH, no se incluyen enlos criterios de diagndstico. A nivel de laesfera psicosocial conlleva
un notable deterioro funcional y una afectacién de la calidad de vida en detrimento de un correcto
funcionamiento en ambientes académicos, sociales, familiares y relacionales, los cuales deberian tenerse en
cuentaen el manejo del TDAH infantil.

La practica habitual contempla el uso de psicofarmacos (metilfenidato, atomoxetina, lisdesanfetamina o
guanfacina), junto a una intervencién cognitivo conductual asociado a psicoterapiaindividual en algunos
casos, en funcion de la comorbilidad (nivel de evidencia A). Aunque la farmacoterapia sigue siendo el
tratamiento de eleccidn para los nifios con TDAH, se han observado beneficios de los tratamientos no
farmacoldgicos. Existe un crecienteinterés por las opciones terapéuticas no farmacoldgicas, representando la
Fisioterapia (FT) en Salud Mental (SM) una oportunidad emergente en el abordaje multidisciplinar del TDAH.
La bibliografia describe una mejoria clinica aplicando la FT como tratamiento coadyuvante al tratamiento
multimodal tradicional, sinembargo, el panoramaactual en torno alos efectos fisiolégicos y neurovegetativos
de la terapia manual y de la FT es muy heterogéneo en cuanto a la evidencia cientifica, aunque muchos
estudios respaldan estas intervenciones con resultados prometedores en salud mental y particularmente en
el TDAH.

La Fisioterapiaes el conjunto de métodosy técnicas que, mediantelaaplicacién de medios fisicos, previenen,
recuperan y adaptan a personas afectadas de limitaciones funcionales, invalidez o cambios en el estado de
salud, producidos como resultado de unalesidon,enfermedad u otra causa. El objetivoes preservar, mantener,
desarrollar, restaurary promoverlaintegridad de los 6rganos, sistemasy funciones considerando al individuo
como unser bio-psico-social.

La Fisioterapiaen SMaborda laprevenciénde laenfermedadylapromociénde lasalud juntoa la evaluadén
y tratamiento de la sintomatologia asociada (porla propiaenfermedad, por efectos adversos de lamedicacion

9
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o ajena a laenfermedad de base). La FT en SM tiene reconocimiento europeo y forma parte de los equipos
multidisciplinares de SM, aunque en Espafia estd en vias de desarrollo.

El nimero de publicaciones que investigan la variabilidad de lafrecuencia cardiaca (VFC) en pacientes en SM
se ha incrementado de forma muy marcada, definiéndola como marcador neurobioldgico de la enfermedad
psiquiatrica. El interés por su estudio estd muy vinculado al control de los efectos de los psicofdrmacos, a la
actividad cardiovascular, a manifestaciones clinicas de diferentestrastornos y a los efectos generados por
diferentes terapias.

La VFCy los efectos de FT y de la terapia manual (TM) han sido estudiados en numerosas ocasiones, sin
embargo, son pocas las investigaciones que aborden en conjunto estos dos conceptos en el dreade laSM y
en concreto en el TDAH. La literatura actual presenta evidencias con bases metodoldgicas poco adecuadas
respectoa los cambios que se generanen el sistemanerviosoauténomo (SNA) a partir de intervenciones de
FTode TM.

Los desequilibrios autondmicos involucrados en algunas patologias mentales brindan la oportunidad de
estudiarlos efectos neurofisiolégicos de laTM, representando laVFC un marcadorde la actividad del SNA, asi
como de los procesos de autorregulaciény de laenfermedad psiquidtrica.

Esta tesis doctoral es pionera en cuanto a lainvestigacion de los efectos de la TM sobre el funcionamiento
neurofisioldgico y las caracteristicas somaticas (dimensidn bioldgica) del TDAH infantil, sobre los sintomas
nucleares de esta condicion (dimension neuropsicoldgica) y sobre el desarrollo psicosocial y la calidad de vida
(dimensidn psicosocial) de estos niflos, ademds de estudiar lainterrelacién entre estas tres dimensiones.

Objetivos

Primera fase: Evaluar los efectos neurofisiolégicos inmediatos o a corto plazo (antesy después) y a medio
plazo (1 semanadespués) de dos programas de terapia manual (terapia de masaje y terapia manual craneal)
en un grupo de nifos sintrastornos asociados, con la finalidad de estudiar laviabilidad del estudio, el disefio
metodoldgico, la efectividad y seguridad de las intervenciones para poder hacer una traslacion del disefio a
un grupo de nifios con TDAH estabilizados y sin comorbilidades. Después de un periodo de lavado de tres
meses, los participantes constituyeron un grupo de efecto neutro (permanecieron en reposo sin recibir
ningunaintervencion), se compararon los resultados a corto plazo entre los programas para determinarsi las
intervenciones tuvieron un impacto neurobiolégico real mas alld de los efectos producidos por el hecho de
permanecer en un estado de relajacién sin recibir ninguna intervenciéon. Una vez asegurada la viabilidad y
seguridad de lastécnicas empleadas, se realizé lasegundafase.

Segundafase: Analizarlos efectos neurofisiolégicos a corto plazo (antes-después) y la persistenciaa medioy
a largo plazo (al cabo de 1 semanay 8 semanas, respectivamente) de dos programas de terapia manual en
combinacién con el metilfenidato, enun grupo de nifios con TDAH, a partir de parametros de dominio tiempo
y frecuenciade laVFCy a partirde los efectos secundarios del metilfenidato. Asimismo, se analizd larelacién

10
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entre caracteristicas somaticas como la hipermovilidad articular, el control motor, las habilidades motoras
finas, lacoordinacién generaly el analisis de lasomatologia, con larespuestaautondmica en nifios con TDAH,
estabilizados y sin comorbilidades (esfera bioldgica).

Otro objetivo fue analizar y comparar la eficacia neuropsicolégica de dos programas de terapia manual en
combinacién con el metilfenidato, a medio y a largo plazo sobre los sintomas nucleares del TDAH
oposicionismo, inatencidn, hiperactividad, indice de TDAH, atencién selectivay de la gravedad y mejoria de
estaconsicion psiquiatrica (esfera neuropsicoldgica).

En cuanto a la esferapsicosocial, el objetivo planteado fue analizary comparar los efectos de dos programas
de terapiamanual junto al metilfenidato,amedioya largo plazosobre el desarrollo psicosocial, la calidad de
viday la autopercepcion del perfil de salud infantil delgrupo de nifios/as estudiados.

Se estudid la relacidon a medio y a largo plazo entre la dimensidon neurofisioldgica y las dimensiones
neuropsicolégica y psicosocial para poder estudiar la posible relacion e influencia de los cambios
neurovegetativos sobre el comportamientoy sobre el desarrollo psicosocial.

También se estudiaron el tamafio del efecto de las intervenciones, la seguridad de éstas y la aherencia al
tratamiento.

Material y métodos

Primera fase: Se realizd un ensayo clinico controlado a doble ciego en 50 nifios sin trastornos asociados que
fueron asignados al azara dos grupos de intervencion (Gl). Ambos grupos recibieron una Unicaintervencény
un seguimiento semanal hasta 4 semanas. El Gl 1 recibié un programa de masaje y el GI2 un programa de
terapiamanual craneal. Después de un periodo de lavado de 3 meses, los 50 participantes permanecieron en
reposo el tiempo equivalente alaintervencidon de TM, perossin recibir ningunaintervencién (grupo de efecto
neutro), de tal manera que ellos mismos fueron sus propios controles. El objetivo fue determinar si las
intervenciones tuvieron un impacto neurobiolégico real mas alla de los efectos producidos por el hecho de
permanecer en un estado de relajacién en posicidn supina sin recibir ninguna intervencién de TM. Se
analizaron las siguientes variables: signos vitales (temperatura, frecuenciarespiratoria, frecuencia cardiaca y
presién arterial) y componentes parasimpaticos de la VFC incluyendo la raiz cuadratica media de diferendias
sucesivas (RMSSD), potencia de altafrecuencia (HF), bajafrecuencia(LF) y la relacion LF / HF. La significacién
estadistica se definié como un valor p-valor<0.05.

Segunda fase: Se realizé un ensayo clinico a doble ciego en 48 nifios con TDAH asignados al azar a dos Gl.
Ambos grupos recibieron el tratamiento multimodal estandary 4 sesiones de dos programas de TM: masaje
(GI1) o terapiamanual craneal (GI2). Variablesanalizadas: signos vitales (temperatura, frecuencia respiratoria,
frecuencia cardiaca, presion arterial), parametros de dominio tiempo y frecuencia de la variabilidad de
frecuencia cardiaca, hipermovilidad articular, somatotipo, coordinacién, control motor, habilidades motoras
finas y efectos secundarios del metilfenidato (dimensidon biolégica). De la dimensién neuropsicoldgica:
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sintomas nucleares del TDAH (oposicionismo, inatencion, hiperactividad, indice de TDAH), atencién selectiva
y gravedady mejoriade la enfermedad. De ladimensidn psicosocial: desarrollo psicosocial, calidad de vidala
autopercepcion del perfilde salud infantil.

Resultados

Primera fase: Se analizaron 50 participantesentre 7y 11 afios (5 66% y @ 34%). Ambos grupos mostraron a
corto plazo una reduccidn significativa en temperatura (p=<0.01), frecuenciarespiratoria (p=<0.01), presion
arterial sistdlica (p=<0.01) y frecuencia cardiaca (p= <0.01) y un aumento significativo en los parametros de
RMSSD (p= <0.01) y HF (p=<0.01). El GI2 también mostré una reduccién sigificativa en la presién arterial
diastdlicayenlaratio LF / HF a las 3 semanas post-programa mostrando un predominioy manutencion de los
efectos parasimpaticos. El grupo de efecto neutro Unicamente mostré disminucidn enlos signos vitales.

Segunda fase: Se analizaron 48 participantes entre 7y 11 afios (545,83%; ?54,16%) con un indice de masa
corporal medio de 17,879kg / m2. Se detectd hipermovilidad articular en el 66,67% de ellos, el 45,833%
presentd unacomposicidonectomoarfica, un predominiobasal delaactividad simpaticay también se detectaron
déficits basales en el control motor, en las habilidades motoras finas, en la coordinacién general y efectos
secundarios leves generados por el metilfenidato.

Respecto a la dimension bioldgica, ambos programas redujeron los signos vitales y aumentaron la actividad
parasimpatica de manera significativa a corto plazo (p <0.05). Sélo el grupo que recibio el programa de TM
craneal redujo laratio LF/ HF a corto plazo (p =0,00012) y mejord las habilidades psicomotoras (coordinacion,
motricidad finay control motor) a las ocho semanas mostrando un predominioy manutencion de los efectos
parasimpaticos (p <0,05). Asimismo, el programa de terapia manual craneal junto al metilfenidato, mostré
disminuciones significativas a medio plazo (1 semana después del programa) en los signos vitales saturacion
de oxigeno (p= 0.041), frecuencia respiratoria (p= <0.01), frecuencia cardiaca (p= <0.01), presidn arterial
sistdlica (p=0.0231) y diastdlica (p=0.0077), compatibles con el estado de relajacién post-intervencion y se
matuvieron a las 8 semanas. En cambio, el programa de masaje Unicamente disminuyd los valores de la
frecuencia respiratoria (p=0.00024) y frecuencia cardiaca (p=0.0243) a medio plazo, manteniéndose alas 8
semanas. Ambos programas, generaron una mejoriasignificativaamedio plazo en los efectos secundarios del
metilfenidato (p=<0.01), que se mantuvo hasta 8 semanas (p=<0.01) en ambos grupos. Respecto a la VFC,
Unicamente el programa de terapia manual craneal junto al metilfenidato ejercid efectos parasimpaticos
reflejadosenlosaumentos delcomponente RMSSD (p=0.00024) y en el parametro HF (p=0.001402), asi como
en la disminucion de la relacién LF / HF (p=0.00005) y en el componente LF (p=0.00466) a medio plazo. Los
efectos parasimpaticos del GI2se mantuvieron alas 8 semanas (p=<0.01).

La esfera neuropsicoldgica reveld a nivel basal un diagndstico de leve a moderado del grado de TDAH,
respaldado porunaafectacién de las subescalas oposicionismo, inatencién, hiperactividad e indice de TDAHy
un estilo cognitivo mas rigido con una menor capacidad para controlar la respuesta automatica. Ambos
programas, en combinacién con el metilfenidato, generaron una mejoria leve-moderada sobre la
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sintomatologia del TDAH (p=<0.01), con una persistencia de hasta 8 semanas (p=<0.01). Los 2 programas
mejoraron los sintomas los sintomas de oposicionismo, inatencion, hiperactividad y el indice de TDAH a medio
plazo (p=<0.01), aunque Unicamente los efectos de laterapia manual craneal perduraron hasta 8 semanas en
las 4 subescalas (p=<0.01). Ambos programas, mejoraron la atencién selectiva de los nifios estudiados a medio
gue se mantuvo a largo plazo (p=<0.01).

La dimension psicosocial mostrd a nivel basal una afectacion del desarrollo psicosocial, de lacalidad de viday
de la autopercepcién del perfil de salud infantil. Ambos programas revelaron una mejoria significativa de
algunos sintomas vinculados a los ambientes académicos, sociales, familiaresy relacionales a medio plazo
(p=<0.01) y estos efectos se matuvieron hasta 8 se manas (p=<0.01), aunque Unicamentela TM craneal mostrd
efectos significativos sobre el autoconcepto a medio (p= 0.021) y a largo plazo (p=<0.01). Asimismo,
Unicamente el programa de TM craneal mejord significativamente los sintomas relacionados con la
autopercepcion del perfil de salud a partir de la satisfaccidon con la salud y autoestima, el bienestar fisico,
emocional, lalimitacionde actividades, la participacion familiar, laresolucionde problemasy la actividad fisica
(p=<0.01), con un tamafio del efecto grande (d=0.5208).

La interrelacién de las 3 dimensiones mostré a medio plazo unacorrelacion moderaday significativa entre el
programa de terapiamanual craneal y los efectos secundarios del metilfenidato (R=+0.431, p=0.035); a largo
plazo, se observd una correlacién moderada y significativa entre la ratio LF/HF y el desarrollo psicosodal
(R=+0.5256, p=0.008).

Discusion/ Conclusiones

Primerafase: Aunque ambos programas (programade masaje y programa de TM craneal) perecieron inducir
un estado de relajacion después de las intervenciones, lo cual fue objetivado a partir de las modificaciones
resultantes envariablesvinculadas alaactividad parasimpaticay porla disminucién de algunossignos vitales;
el programa de TM craneal ejercié un mayor efecto en cuanto a un mayor numero de variables
neurofisioldgicas modificadas y admds estos efectos persistieron hasta tres semanas seginlos pardmetros de
dominiotiempoyfrecuenciaanalizados. De acuerdo con estos resultados, proporcionar estaintervencién de
TM craneal cada tres semanas podriaser la cadenciaideal.

La disminuciénenlarelacion LF / HF observadaen el grupo de TM craneal a lo largo del proceso que durd el
estudio podria explicar el predominio de la actividad parasimpatica, el estado de relajacidon después de la
intervencion, el mejor control vagal cardiaco y la mejor autorregulacion en este grupo.

Estos hallazgos respaldan lateoria de que el programa de TM craneal estudiado puede ejercer efectos sobre
las funcionesvagalesya que las técnicas aplicadas tuvieron unainfluencia directa o indirecta sobre el recorrido
del nerviovago tras pasar por el foramen yugular. Asi pues, la terapia manual craneal podria representarun
enfoque en el abordaje de los desequilibrios autondmicos en pacientes con patologias mentales al ejercer
efectos neurofisioldgicos.
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Segundafase: Los nifios con TDAH estudiados presentaron a nivel basal hipermovilidad articular, somatotipo
ectomorfo, deterioro psicomotor, afectacion del desarrollo psicosocial, de la calidad de vida, de la
autopercepcion delestado de saludy un predominio de la actividad simpatica basal reflejando un peor control
vagal cardiaco y una peorautorregulacion.

Nuestros resultados mostraron que la terapia manual y en concreto el programa de TM craneal, en
combinacién con el metilfenidato, podriatener un papel como tratamiento coadyuvante en saludmental y en
concreto enel TDAH, por la mejoriageneradaen las habilidades motorasy por su acciéon autonémicaya que
parece actuar sobre la actividad del SNA, desplazando el equilibrio neurovegetativo hacia un predominio
parasimpdatico mejorando el controlvagal cardiaco y de estamaneraaumentar el estado derelajacién, mejorar
la autorregulacién y el autocontrol emocional que a nivel basal mostré una deficie ncia subyacente. Los
efectos de la TM craneal objetivaron una interrelacién significativa entre el funcionamiento fisiolégico (a
través del equilibrio simpatico-vagal medido a partir de la ratio LF/HF de la VFC), los efectos secundarios del
metilfenidato y el desarrollo psicosocial de los nifios estudiados mostrando que a medida que la VFC se
desplazaba hacia un predominio de la actividad parasimpatica (a causa de la accidon de la TM craneal),
disminuyeron los efectos secundarios generados por el metilfenidatoy aumenté la calidad de vida mejorando
el deterioro funcional de los nifios estudiados a nivel social, familiar, académico y relacional. Por tanto, los
resultados mostraron una interrelacién significativa entre la dimensién bioldgica y psicosocial a medioy a
largo plazo, evidenciando larelacidn e influencia de los cambios neurovegetativos sobre el comportamiento.

Ambos programas evidenciaron un efecto neuropsicoldgico positivo sobre los sintomas nucleares del TDAH
como son la atencién, la hiperactividad, la impulsividad, sobre los efectos secundarios del metilfenidatoy
sobre el diagndstico clinico de esta condicidn, tanto a medio como a largo plazo y también mostraron efectos
significativos sobre el funcionamiento psicosocial y la calidad de vida, los cuales se mantuvieron hasta 8
semanas post-intervencion. En cuanto a la autopercepcién del propio nifio sobre su estado de salud, laTM
craneal fue el Unico programa que mostrd efectos significativos a medio plazo y que persistieron hasta 8
semanas sobre los sintomas relacionados con la satisfaccién con la salud y autoestima, el bienestar fisico,
emocional, lalimitacién de las actividades, la participacion familiar, laresolucién de problemasy la actividad
fisica de los nifios del estudio.

Estos hallazgos respaldan la teoria de que el programa de TM craneal parece ejercer efectos sobre las
funcionesvagalesyaque las técnicas aplicadas tuvieron unainfluenciadirectaoindirectaenel recorrido del
nerviovago tras su salidaa través del agujero yugular.

La evaluacion de los rasgos somaticos y neurofisiolégicos deberia incluirse en el proceso de diagndstico del
TDAH infantil, siendo necesario un enfoque multidisciplinario, que combine la psicofarmacologia, la
psicoterapiay la fisioterapia para tratar las manifestaciones somaticas y clinicas asociadas a la condicién de
TDAH. El enfoque fisioterapéutico deberia dirigirse a la esfera somatica y neurofisioldgica, incluyendo el
diagndstico, el tratamiento, el control y la monitorizacidn del somatotipo, la hipermovilidad articular, las
habilidades motorasylos desequilibrios autondmicos.
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Los resultados de esta Tesis podrian tener un impacto en la mejora de la atencién médica de los nifios con
TDAHya que laTM, afiadida al tratamientomultimodal estdndar, es unatécnica econdmica, segura, sin efectos
secundarios y con una alta adherencia que puede mejorar la eficacia de los tratamientos farmacoldgicos y
reducir los efectos secundarios, asi como mejorar la sintomatologia de la condicién de TDAH en la esfera
bioldgica (mejorando el sistemainhibidor fisioldgico subyacente)y en laesferaneuropsicolégicay psicosodal
mejorando lacalidad de vida, el bienestarfisico-emocional, las relaciones interpersonales y lainclusiéon social
de los nifios con TDAH.

Algunos trastornos psiquiatricos con desequilibrios autondmicos podrian beneficiarse de estaintervencién al
influir positivamente sobre los pardmetros neurovegetativos, neuropsicol égicosy psicosociales estudiados.

Palabras clave: Fendmenos Fisioldgicos Cardiovasculares; Hipermovilidad articular; Modalidades de
fisioterapia; Sistema nervioso auténomo; Somatotipo; TDAH; Terapia manual; Trastorno de habilidades
motoras.
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1.2. Abstract and Keywords (Resumen version inglesa y palabras
clave)

Introduction

Attention deficit hyperactivity disorder (ADHD) is a major issue and there are numerous studies underway. It
is a neurobiological disorder of neurodevelopment that begins in pediatricage and usually persists until
adulthood. It has a worldwide prevalence of 5-7% with a higher incidence in males (2.5-5.6: 1). According to
the DSM-V, it presents a genetic substrate reflecting 4 clinical presentations (combined, inattentive,
hyperactive-impulsive, inattentive-restrictive disorder) with common symptoms: inadequate development of
attention, hyperactivity and / or inappropriate degree of impulsivity, frequently with comorbidities. They
usually show deficits in executive functions, information processing, difficulties in regulating behavior,
problems with academic and family adaptation, psychosocial detrimental effects, poor emotional self-
regulation, and difficulties in activities that require motor coordination. Despite the motor deficiencies, the
somatic and neurophysiological characteristics, which frequently occur in ADHD, are not included in the
diagnosticcriteria. Inthe psychosocial sphere, it entails a notable functional deterioration and an affectation
of the quality of life to the detriment of a correct functioningin academic, social, family and relational
environments, which should be takeninto accountin the management of children with ADHD.

Standard treatmentincludesthe use of psychotropicdrugs (methylphenidate, atomoxetine, lisdesamfetamine
or guanfacine), together with a cognitive behavioral intervention associated with individual psychotherapy in
some cases, depending on comorbidity (level of evidence A). Although pharmacotherapy remains the
treatment of choice for children with ADHD, benefits of non-pharmacological treatments have beenobserved.
There is a growing interest in non-pharmacological therapeutic options, representing Physiotherapy (PT) in
Mental Health (MH) an emerging opportunity in a multidisciplinary approach to ADHD. The literature describes
aclinicalimprovement applying PTas an adjunctive treatment to traditional multimodal treatment, however
the current framework regarding the physiological and neurovegetative effects of manual therapy and PT is
very heterogeneous in terms of scientific evidence, although many studies support these interventions with
promisingresultsin mental health, and particularly in ADHD.

Physiotherapyis the set of methods and techniques that, through the application of physical means, prevent,
recoverand adapt to people affected by functional limitations, disability orchangesin health, produced as a
resultof injury, disease orother cause. The objectiveisto preserve, maintain, develop, restore and promote
the integrity of the organs, systems and functions, considering the individual as a bio-psycho-social being.

Physiotherapy in MH addresses the prevention of the disease and the promotion of health together with the
evaluation and treatment of the associated symptoms (dueto the disease itself, due to adverse effects of the
medication or other than the underlying disease). Physiotherapyin MH has European recognition and forms
part of the multidisciplinary teams of MH, although in Spainitis still under development.
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The number of publications investigating heart rate variability (HRV) in MH patients has increased, defining it
as a neurobiological marker of psychiatricdisease. The interestin theirstudy s closely linked to the control of
the effects of psychotropicdrugs, cardiovascular activity, clinical manifestationsof different disorders and the
effects generated by different therapies.

Heartrate variability and the effects of PTand manual therapy (MT) have been widelystudied, however, there
is little research that jointly addresses these two concepts in the area of MH, and specifically in ADHD. The
current literature presents evidences with inadequate methodological bases regarding the changes that are
generated inthe autonomicnervous system (ANS) from PT or MT interventions.

The autonomic imbalances involved in some mental pathologies provide an opportunity to study the
neurophysiological effects of MT, with HRV representing a marker of the ANS activity, as well as of self-
regulatory processes and psychiatricillness.

Thisdoctoral thesisis a pioneerin the investigation of the effects of manual therapy on the neurophysiological
functioning and somatic characteristics (biological dimension) of children with a diagnosis of ADHD, on the
core symptoms of this condition (neuropsychological dimension) and on psychosocial development and
quality of life (psychosocial dimension) of these children, in addition to studying the interrelation between
these three dimensions.

Purpose

First phase: To assess the immediate or short-term (before and after) and medium-term (1 week after)
neurophysiological effects of two manual therapy programs (massage therapy and manual cranial therapy) in
a group of children without associated disorders, in order to study the feasibility of the study, the
methodological design, the effectivenessand safety of the interventionsto be able totransferthe designtoa
group of ADHD children without comorbidities. After a washout period of three months, participants
constituted a neutral effect group (they rested without receiving any intervention), and short-term results
were compared among programs to determine if the interventions had a real neurobiological impact beyond
of the effects produced by the fact of remaining in a state of relaxation without receiving any intervention.
Once the viability and safety of the techniques used were assured, the second phase was carried out.

Second phase: To analyze short-term (before-after) neurophysiological effects and medium and long-term
persistence (after 1 week and 8 weeks, respectively) of two manual therapy programs in combination with
methylphenidate, inagroup of children with ADHD, based on time and frequency domain parameters of HRV
and from the side effects of methylphenidate. Likewise, the relationship between somatic features such as
joint hypermobility, motor control, fine motorskills, general coordinationand somatology with the autonomic
response in children with ADHD was analyzed (biological sphere).

Anotheraim was to analyze and to compare the neuropsychological efficacy of two manual therapy programs
in combination with methylphenidate, in the medium and long term, on the core symptoms of ADHD,
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opposition, inattention, hyperactivity, ADHD index, selective attention, and severity and improvement of this
psychiatriccondition (neuropsychological sphere).

Regardingthe psychosocial sphere, the objective setwas to analyze and to compare the effects of two manual
therapy programs in combination with methylphenidate, in the medium and long term, on psychosodial
development, quality of life and self-perception of the children studied.

In addition, the medium and long-term relationship between the neurophysiological dimension and the
neuropsychological and psychosocial dimensions was investigated in orderto study the possible relationship
and influence of neurovegetative changes on behavior and psychosocial development.

The size of the effect of the interventions, their safety and adherence to treatment werealso studied.
Materials and methods

First phase: A double-blind controlled clinical trial was conductedin 50 children without associated disorders
who were randomized into two intervention groups (IG). Both groups received a single intervention and a
weekly follow-up forupto 4 weeks. Intervention group (IG) 1received a massage program, and IG2 a manual
cranial therapy program. After a washout period of 3 months, the 50 participants remained at rest for the
equivalenttime to the MT intervention, but without receiving any intervention (neutral effect group), so they
were theirown controls.The objective was to determine ifthe i nterventionshad areal neurobiological impact
beyond the effects produced by remainingin astate of relaxation in the supine position without receiving any
MT intervention. The following variables were analyzed: vital signs (temperature, respiratory rate, heartrate,
and blood pressure) and parasympatheticcomponents of heart rate variability (HRV), including the root mean
square of successive differences (RMSSD), high-frequency power (HF), low frequency (LF) and the LF / HF ratio.
Statistical significance was defined as a p-value <0.05.

Second phase: A double-blind clinical trial was conducted in 48 children with ADHD randomizedinto two IG's.
Both groups received the standard multimodal treatment and 4 sessions of two MT programs: a massage
program (IG1) or a manual cranial therapy program (1G2). Variables analyzed: vital signs (temperature,
respiratory rate, heart rate, blood pressure), time and frequency domain parameters of HRV, joint
hypermobility, somatotype, coordination, motor control, fine motor skills, and methylphenidate side effects
(biological dimension). From the neuropsychological dimension: ADHD core symptoms (opposition,
inattention, hyperactivityand ADHD index), selective attention and severity and improvement of the disease.
From the psychosocial dimension: psychosocial development, quality of life, self-perception of the child health
status.

Results

First phase: Fifty participants between 7 and 11 years old (& 66% and ? 34%) were analyzed. Both groups
showed asignificantreduction in temperature (p =<0.01), respiratory rate (p = <0.01), systolicblood pressure
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(p =<0.01) and heart rate (p = <0.01) in the short term after the intervention, and a significant short-term
increase inthe parameters RMSSD (p =<0.01) and HF (p = <0.01). Furthermore, IG2also showed asignificant
reduction in diastolic blood pressure and in the LF / HF ratio at 3 weeks post-program, showing a
predominance and maintenance of parasympatheticeffects. The neutral effect group only showeda decrease
invital signs.

Second phase: Forty-eight participants between7and 11 years old (545.83%; 254.16%) with an average body
mass index of 17.879kg / m2 were analyzed. Joint hypermobility was detected in 66.67% of them, 45.833%
presented an ectomorphiccomposition, abasal predominance of sympatheticactivity, and basal deficits were
also detected in motor control, fine motor skills, general coordination and mild side effects of
methylphenidate.

Regarding the biological dimension, both programs significantly reduced vital signs and increased
parasympatheticactivity inthe shortterm (p <0.05). Only the group that received the manual cranial therapy
program reduced the LF / HF ratio in the short term (p = 0.00012) and improved psychomotor skills
(coordination, fine motor skills and motor control) at eight weeks, showing a predominance and mai ntenance
of parasympathetic effects (p <0.05). Likewise, the manual cranial therapy program together with
methylphenidate, showed significant decreases in the medium term (1 week after the program) in the
followingvital signs: oxygen saturation (p =0.041), respiratory rate (p=<0.01), heart rate ( p= <0.01), systolic
(p=0.0231) and diastolicblood pressure (p=0.0077), compatible with the post-interventionrelaxationstate,
with a persistence of 8weeks. In contrast, the massage program only decrease dthe valuesof respiratory rate
(p =0.00024) and heartrate (p = 0.0243) in the medium term, and also persisted 8 weeks. Both programs
generated asignificantimprovementin the medium-term side effects of methylphenidate (p = <0.01), which
was maintained forup to 8 weeks (p=<0.01) in both groups. Regarding HRV, only the manual cranial therapy
program together with methylphenidate, exerted parasympathetic effects reflected in the increases in the
RMSSD component (p =0.00024), and in the HF parameter (p = 0.001402), as well as in the decrease in LF /
HF ratio (p =0.00005) and inthe LF component (p=0.00466) in the medium term.The parasympathetic effects
of IG2 were maintained at 8 weeks (p =<0.01).

The neuropsychological sphere revealed a diagnosis of mild to moderate degree of ADHD at baseline,
supported by the subscales of oppositionism, inattention, hyperactivity, and ADHD index, and a more rigid
cognitive style with less ability to control automatic responses. Both programs, in combination with
methylphenidate, generated a slight-moderate improvement of ADHD symptoms (p = <0.01), with a
persistence for up to 8 weeks (p = <0.01). In addition, the 2 programs improved oppositional symptoms,
inattention, hyperactivity and the ADHD index in the medium term (p =<0.01), although only the effects of
the manual cranial therapy program lasted up to 8 weeks in the 4 subscales (p = <0.01). Both programs
improvedthe selective attentionof the children studiedin the mediumterm which was maintained in the long
term (p =<0.01).
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The psychosocial dimension showed an impact on psychosocial development, quality of life and self-
perception of the child's health status at baseline. Both programs revealed a significantimprovement in some
symptoms related to academic, social, family and relational environments in the medium term (p = <0.01),
and these effects persisted for up to 8 weeks (p = <0.01), although only the manual cranial therapy program
showed significant effectson self-conceptinthe medium(p=0.021) andinthe longterm (p =<0.01). Likewise,
only the manual cranial program significantly improved symptoms related to self-perception of the health
profile based on satisfaction with health and self-esteem, physical and emotional well-being, limitation of
activities, family participation, problem solving, and physical activity (p =<0.01), with a large effect size (d =
0.5208).

The interrelation of the three dimensions, showedin the medium term a moderate and significant correlation
between the manual cranial therapy program and the secondary effects of methylphenidate (R=+0.431, p =
0.035). And in the long term, a moderate and significant correlation was observed between the LF / HF ratio
and psychosocial development (R=+ 0.5256, p = 0.008).

Discussion / Conclusions

First phase: Although both programmes(massage program and manual cranial therapy program) appearedto
induce a state of relaxation after the interventions, which was plausible based on the modifications in some
variables linked to parasympathetic activity and decreases in some vital signs, the manual cranial therapy
program exerted significantly greater effects on a larger number of neurophysiological variables, and these
effects persisted for up to three weeks according to the time and frequency domain parameters analyzed.
Accordingto these results, providing such interventions every three weeks may be ideal.

The decrease in the LF/HF ratio observed in the manual cranial therapy group throughout the process may
explain the predominance of parasympathetic activity, the state of relaxation after the intervention and the
betterself-regulationin this group.

These findings support the theory that the proposed manual cranial program may exert effects on vagal
functions since the applied techniques had a direct or indirect influence on the vagus nerve (VN) pathways.
Thus, manual cranial therapy could represent an approach in addressing autonomicimbalances in patients
with mental pathologies by exercising neurophysiological effects.

Second phase: Our sample of ADHD children presented joint hypermobility, an ectomorphic somatotype,
psychomotorimpairment, impairment of psychosocial development, quality of life, self -perception of health
status and a predominance of basal sympatheticactivity reflecting a worse cardiac vagal control and a worse
self-regulation.

Our results showed that manual therapy, and specifically the manual cranial program, in combination with
methylphenidate, could havearole as an adjunctive treatmentin mental health,and specificallyin ADHD, due
to the improvement generated in motor skills and forits autonomicaction, since it seems to act on the activity
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of the ANS, displacing the neurovegetative balance towards a parasympathetic predominance, improving
cardiac vagal control and thus increasing the state of relaxation, improving self-regulation and emotional self-
control which showed an underlying deficiency at baseline. In addition, the effects of the manual cranial
program revealed asignificantinterrelationbetween physiological functioning (throughthe sympathetic-vagal
balance measured from the LF / HF ratio), the side effects of methylphenidate and the psychosodal
development of the children studied, showing that as HRV moved towards a predominance of
parasympathetic activity (due to the action of the manual cranial program), the side effects generated by
methylphenidate decreased and the quality of life increased, improving the functional deterioration of the
children studied ata social, family, academicand relational level. Therefore, the results showed a significant
interrelation between the biological and psychosocial dimension in the medium and long term, showing the
relationship and influence of neurovegetative changes on behavior.

Likewise, both programs showed a positive neuropsychological effect on ADHD core symptoms (attention,
hyperactivity, impulsivity), on the side effects of methylphenidate and on the clinical diagnosis of this
condition, in the medium and long term, also revealed significant effects on psychosocial functioning and
quality of life, which were maintained for up to 8 weeks post-intervention. Regarding the child's own self-
perception of their health, the manual cranial therapywas the only program that showed significant effects in
the medium term which persisted for up to 8 weeks on symptoms related to health satisfaction and self-
esteem, physical well-being, emotional, limitation of activities, family participation, problem solving and
physical activity of the childrenin the study.

These findings support the theory that the proposed manual cranial program may exert effects on vagal
functions since the applied techniques had adirector indirectinfluence onthe VN pathways.

The evaluation of somatic and neurophysiological features should be included in the diagnosis process of
children with ADHD, requiring a multidisciplinary approach, combining psychopharmacology, psychotherapy
and physical therapy to treat the somaticand clinical manifestations associated with the ADHD condition. The
physiotherapeuticapproach should target the somaticand neurophysiological sphere, including the diagnosis,
treatment, control and monitoring of somatotype, joint hypermobility, motor skills, and autonomic
imbalances.

The results of this Thesis may have an impactinimproving the medical care of children with ADHD, since MT,
added to standard multimodaltreatment, is an economical, safetechnique, without side effects and with high
adherence that can improve the efficacy of pharmacological treatments and re duce side effects, as well as
improve the symptoms of the ADHD condition in the biological sphere (improving the underlying physiological
inhibitory system), and in the neuropsychological and psychosocial sphere, improving the quality of life, the
physical-emotional well-being, interpersonal relationships and the social inclusion of children with ADHD.
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Our findings are potentially useful for translational research in the use of these MT programs in pediatric
populations with autonomic imbalances as such populations may benefit from this intervention through the
positively influence on neurovegetative, neuropsychological and psychosocial parameters studied.

Keywords: ADHD; Autonomic Nervous System; Cardiovascular Physiological Phenomena; Joint Hypermobility;
Manual Therapy; Motor Skills Disorder; Physical Therapy Modalities; Somatotype.
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2. Introduccion

2.1. Organizacion anatomica y funcional del Sistema Nervioso

El sistema nervioso esta formado por una red compleja de estructuras especializadas (encéfalo, médula
espinal y nervios) y se encarga de llevar a cabo la mayoria de las funciones de control y regulaciéon del
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funcionamiento de los diversos drganosy sistemas, coordinando suinterrelacionyla relacién del organismo

con el medio externo. En su nivel de actuacién mas simple esta encargado de regular el medio intemo
controlando las respuestas auténomasy endocrinas. En un nivel mas complejo, es el responsable de realizar

la comunicacidn con el medio externo a través de las funciones sensoriales y motoras; y en el hombre es la
base de la conciencia, el pensamiento, la memoriay el resto de funciones superiores o comportamiento

cognitivo.r™

Clasificacion topografica del SistemaNervioso:

Sistema Nervioso Central (SNC) o Neuroeje: Es el centro estructural y funcional del sistema nervioso.
Estd compuesto porel encéfaloylamédulaespinal.®

Sistema Nervioso Periférico (SNP): Estd formado por grupos de neuronas denominados ganglios y
nervios periféricos. Segun su punto de origen existen doce nervios (o pares) craneales, provenientes
del encéfalo;y 31 nervios (o pares) raquideos, procedentes de la médulaespinal.® Dentro del SNP se
incluyentodos los tejidos nerviosos situados fueradel SNC.

Clasificacion funcional:

Sistema Nervioso Somatico: Realiza el control delas funciones voluntariasque permiten al organismo
su relacion con el medio externo. Consta de neuronas sensitivas, la cuales transportan hacia el SNC
informacion de receptores somaticos situados en la superficie corporal y algunas estructuras
profundasy de receptores de los érganos de los sentidos (vista, oido, gusto y olfato). También consta
de neuronas motoras que conducenimpulsosdesde el SNC hastalos musculos esqueléti cos. El control
de las respuestas motoras del Sistema Nervioso Somatico es voluntario.3>®

Sistema Nervioso Autonomo (SNA) o Vegetativo: Realiza el control delas funciones involuntarias que
permiten la regulacion del medio interno o la adecuaciéon del medio interno frente a estimulos
medioambientales. Constade neuronas sensitivas las cuales transportan hacia el SNCinformacién de
receptores autondmicos situadosen las viscerasy de neuronas motoras que conducen impulsos desde
el SNChasta el musculoliso, el musculo cardiacoy las glandulas. El control de las respuestas motoras
del SNA es involuntario. La parte motora del SNA consta de dos divisiones: la divisién simpatica (o
adrenérgica) y ladivision parasimpatica (o colinérgica). Teniendo en cuenta las diferenciasanatémicas,
fisioldgicasy neuroquimicas, el SNA se divide en Sistema Nervioso Simpatico (SNS), Sistema Nervioso
Parasimpdtico (SNP)y Sistema Nervioso Entérico (SNE). EI SNSy el SNP funcionanen general de forma
antagoénicay el efecto final depende del balance entre los dos. Sin embargo, hay érganos que solo
reciben inervacién simpatica o parasimpatica. El SNE lo constituyen el plexo mientérico (plexo de
Auerbach) y el plexo submucoso que a su vez se divide en tres plexos separados: el plexo de la capa
submucosainterna(plexo de Meissner)justo pordebajo de lamuscularis mucosa, el plexo de la capa
submucosa externa (plexo de Henle) directamente adyacente a la capa muscular circulary el plexo
intermedio que se encuentra entre estos dos. Estos plexos constituyen una red compleja de
microcircuitos conducidos por mas neurotransmisores y neuromoduladores que los que pueden
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encontrase en cualquier otra parte del sistema nervioso periférico, lo que le permite funcionar con
independenciadel SNC.2%®

El SNCestaformado porel encéfaloy lamédulaespinal. El encéfalo eslaparte del SNC contenida en el craneo
y el cudl comprende el cerebro, el cerebelo y el tronco del encéfalo. La médula espinal es la parte del SNC
situado enelinteriordel canal vertebral y se conectacon el encéfalo através del agujero occipital del craneo.
El SNC (encéfalo y médula espinal) recibe, integra y correlaciona distintos tipos de informacién sensorial. El
SNC es también el origen de nuestros pensamientos, emociones y recuerdos. Tras integrar la informacion, a
travésde funciones motoras que viajan porlos nervios del SN P, ejecuta unarespuestaadecuada. EI SNP esta
formado por nervios que conectan elencéfaloylamédula espinal con otras partes delcuerpo. Los nervios que
se originanen el encéfalose denominan nervios craneales y los que se originan en la médula espinal, nervios
raquideos o espinales. Los ganglios son pequeiios acimulos de tejido nervioso situados en el SNP, los cuales
contienen cuerpos neuronales y estan asociados a nervios craneales o a nervios espinales. Los nervios son
haces de fibras nerviosas periféricas que forman vias de informacién centripeta (desde los receptores
sensoriales hastael SNC) y vias centrifugas (desde el SNCalos érganos efectores).3*

Anatomia del Sistema Nervioso Autonomo

El sistema nervioso auténomo (SNA), también denominado sistema nervioso vegetativo, es un componente
importante del sistema nervioso constituido por un complejo conjunto de neuronasy vias nerviosas que
controlan la funcién de los diferentes sistemas viscerales del organismo.”® Entre sus funciones principales
destacamos el control que ejerce de las funciones corporales involuntarias del organismo al inervar los
musculos cardiaco y liso, asi como las glandulas exocrinas y endocrinas, a través de tres vias eferentes
principales: vias simpatica, parasimpaticay entérica. Asipues, a parte de encargarse de regularlarespiracion,
circulacién, digestion, el metabolismo, la secrecidn glandular, la temperatura corporal y la reproduccion,
coordina todas estas funciones vitales para mantener la homeostasis, efectuar las respuestas de adaptacién
ante las variaciones del medioambiente externo e internoy también estd involucrado en la respuesta al
estrés. !

El SNA forma parte del SNCy del SNP. Su principal centro organizativo se sitlaanivel central, concretamente
enel hipotalamo, éste se encargade integrarel sistemaauténomoyendocrinoy asimismo controla todas las
funciones vitales.!? Las estructuras encargadas de regular el SNA, se localizan en |las amigdalas cerebelosas y
en el tronco encefalico, cuyas funciones tratan de regular los ajustes hemodinamicos momentaneos y
mantenerlaautomaticidad de laventilacion.*EI SNA es un sistema ténicamente activo que se caracteriza por
la rapidez e intensidad con la que puede modificarlas funciones viscerales y mantienealos tejidos y érganos
efectoresen un estado de actuacioninmediata.'*> Laintegracidon de los impulsosaferentes y eferentesa este
nivel permite mantener la actividad ténica que caracteriza al SNA (por ejemplo el control de la resistencia
vascular periféricay portanto de la tension arterial). Esta actividad tonica basal mantienealos érganos en un
estado de activacion intermedio lo que permite aumentar o disminuir la actividad en un determinado
momento. El ndcleo del tracto solitario, localizado en la médula, es el principal centro de llegada de la
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informacién procedente de los quimiorreceptoresy barorreceptores através de los nervios glosofaringeo (IX
nervio craneal) yvago (X nervio craneal).®

La integracién de las actividades del SNA ocurre a todos los niveles del eje cerebroespinal y la actividad
eferente puede ser iniciada a partir de centros localizados en la médula espinal, tronco encefélico e
hipotalamo. La corteza cerebral es el nivel mas alto de integraciéon somaticay del SNA. El SNA habitualmente
regulalasfunciones de losdrganos mediantereflejos viscerales inconscientes y que en ocasiones se producen
como respuestaacambios en actividadessomaticas motoras y sensoriales. Aunque la mayoria de las funciones
reguladas por el SNA se encuentran fuera del control consciente las emociones y los estimulos
somatosensoriales lo pueden influenciar profundamente. En el SNC, las regiones reguladoras sensoriales y
autondémicas responden a menudo al mismo tipo de estimulo somatico o visceral, de forma que un mismo
estimulo es capaz de desencadenar respuestas autondmicas, antinociceptivas y de comportamiento.’

La estructura y funcionamiento del SNA fueron definidos en los inicios del siglo XX primordialmente por
Gaskell*®y Langley'® quienes reconocieron sus dos divisiones principales: el sistema nervioso simpatico (SNS)
y el parasimpatico (SNP). Langley designd como unatercera divisidn el conjunto de los plexos submucosode
Meissnery mientérico de Auerbach, inmersos enla pared deltracto gastrointestinal, d efinido como el sistema
nervioso entérico, aunque controlado por las divisiones simpatica y parasimpatica.® Clasicamente el SNA se
consideraba un sistema puramente eferente, pero en la actualidad se ha constatado que esta integrado por
vias aferentes viscerales, centros de integracién, especialmente en el hipotalamo y el cértex cerebral y vias
eferentes viscerales simpaticas y parasimpaticas, de forma que el SNA se extiende tantoenel SNCcomo en el
periférico (verFigural).2°

Figura 1.: Representacion de la disposicién delas vias aferentes y eferentes del Sistema Nervioso Auténomo y las
respuestas que originan®. Abreviaturas: NTS (ntcleo del tracto solitario).
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El SNS esta controlado por el nicleo posterolateral, mientras que las funciones del SNP estdn controladas por
los nlcleos del hipotdlamo medialy anterior.?’

Estructura funcional del Sistema Nervioso Autonomo

Tal y como se ha mencionado, el SNA inerva diferentes musculos como el cardiaco, el musculoliso de todos
los érganosy las glandulas endocrinas y regulafunciones inconscientes como: la presidnarterial, la frecuenda
cardiacay urinaria, latonicidad intestinal, lamotilidad y secreciones digestivas, lasudoracién, latemperatura
corporal y la respiracién entre otras.®2122

El SNA tiene dos divisiones: el sistema nervioso simpatico y el sistema nervioso parasimpatico. Muchos
organos tienen inervacion motora de las dos divisiones. De forma muy genérica se puede afirmar que, si la
actividad de unade las dos divisiones produce excitacionsobre un érgano, laotravaa producir unainhibicion.
Estos drganos, que reciben fibras motoras de las dos divisiones, se dice que presentan inervacién dual.

Las vias efectoras de los sistemas simpatico y parasimpatico constan de una cadena de dos neuronas. Una
neurona preganglionar, cuyo soma se localiza en el SNCy envia su axdn para sinaptar con una neurona
postganglionar, cuyo somaestd en un ganglioautondmicoy que asuvezinervalos érganos diana. Los ganglios
simpaticos se situan cerca de la médulaespinal, para o prevertebrales, conlo que las fibras postganglionares
tienenuntrayectorelativamentelargo. Porel contrario, los ganglios parasimpaticos yacen cerca o dentro de
las estructuras viscerales, lo que resulta en fibras postganglionares cortas (ver Figura 2). Las fibras
preganglionares son mielinicas delgadas de tipo B o amielinicas C, mientras que las postganglionares son
mayoritariamente amielinicas.® La mayor parte de las visceras reciben unainervaciondoble del SNA, tanto por
parte del simpatico como del parasimpdtico. En general, las dos divisiones funcionan integradamente en el
control visceral y ejercen efectos opuestos sobre cada érgano. Algunas estructuras viscerales, como las
glandulas sudoriparas o la mayoria de los vasos sanguineos, recibeninervacién de solamente uno de los dos
sistemas.’®
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Figura 2.: Representacion de las vias eferentes autonédmicas y de los neurotransmisores que utilizan®. Abreviaturas: ACh
(acetilcolina); NA(noradrenalina).

Los efectos de la inervacién autbnoma o vegetativa se relacionan con el tipo de neurotransmisores y
receptores situados tanto en las neuronas postganglionares como en los drganos efectores.

Los neurotransmisores que sintetizany liberan las neuronas en las sinapsis son principalmente noradrenalina
(NA)y acetilcolina (ACh). Las células que sintetizan noradrenalina se denominan células adrenérgicasy las que
sintetizan acetilcolina, colinérgicas. Todas las neuronas preganglionares del SNA son neuronas colinérgicas.
Por lo tanto, la acetilcolina estimula a las neuronas postganglionares tanto del sistema simpatico como del
parasimpatico. En cuanto a las neuronas postganglionares, las del sistema parasimpatico son colinérgicas
mientras que las del sistema simpatico son mayoritariamente adrenérgicas, aunque hay algunas fibras
simpaticas colinérgicas postganglionares, como las que inervan las glandulas sudoriparas y algunos vasos
sanguineos.

La dopamina también se considera un neurotransmisor adre nérgico ya que es un precursor en la sintesis de
NAYy adrenalina(A), aunqueactUasobre receptores diferentes. A parte de laNAy ACh existe un gran nimero
de diferentes neurotransmisores relacionados con latransmisién nerviosaen el SNA (verTabla1).

Neurotransmisores

Funciones en el SNA

Oxido nitrico (NO)

Parasimpatico — importante en la ereccion y vaciado
gastrico. Activa la guanilato ciclasa.

Péptido intestinal vasoactivo
(VIP)

Parasimpético — co-liberacién con la acetilcolina,
afecta la salivacion.
Importante en el tracto gastrointestinal

Adenosina Trifosfato (ATP)

Simpéatico — vasos sanguineos
Co-liberacién con las catecolaminas

Neuropéptido Y (NYP)

Simpético — facilita el efecto de la noradrenalina (co-
liberacién)
Causa vasoconstriccion prolongada

Serotonina (SHT)

Neuronas entéricas (peristaltismo)

Acido gamma-amino butirico
(GABA)

Neuronas entéricas

Dopamina

Posible mediacién de vasodilatacién renal

Hormona liberadora de
gonadotropina (GnRH)

Co-transmisor con la acetilcolina en los ganglios
simpéticos

Sustancia P

Ganglios simpéticos, neuronas entéricas
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Tabla 1.: Neurotransmisores del Sistema Nervioso Auténomo.

La ACh actia como primer mensajero en la transmision de impulsos en el sistema nervioso parasimpatico,
ganglios del sistema nervioso simpaticoy enlaunidn neuromuscular estriada. Los receptores colinérgicos son
aquellos sobre los que actuala acetilcolinay se clasifican convencionalmente en nicotinicos y muscarinicos.

Los nicotinicos se encuentran enlas neuronas de los ganglios autonémicos y en la placa motora del musculo
esquelético; asi, el estimulo nicotinico produce efectos excitatorios en ambos sistemas simpatico y
parasimpatico pero el efecto final es predominantemente simpatico con hipertensién y taquicardia a través
de la liberacion de adrenalinay NA de la médula suprarrenal. Los receptores de la unién neuromuscular
estriada sontambién nicotinicos, pero de untipo diferente alosautonédmicos.

Los receptores muscarinicos se encuentran en los o6rganos efectores estimulados por las neuronas
postganglionares del sistema nervioso parasimpatico como el corazény el musculo liso de todo el organismo.
Las fibras postganglionares colinérgicas activan receptores muscarinicos de la membrana del musculo liso o
de las células glandulares. La estimulacién de los receptores muscarinicos produce bradicardia, disminucién
del inotropismo, broncoconstriccidon, miosis, salivacién, hipermotilidad gastrointestinal y aumento de la
secrecion de acido gastrico. Estos receptores pueden bloquearse con atropina sin que se produzcan efectos
sobre los receptores nicotinicos.

Los receptores adrenérgicos se subdividen en dos grandes tipos: alfa y beta. Los receptores alfa, a su vez,
pueden ser alo a2. Los receptores al son postganglionares y suelen mediar respuestas excitadoras; los a2
son preganglionaresyregulanlaliberacidny recaptacién de noradrenalina. En cuanto a los receptores beta,
los B1 se ubican en el miocardioy los B2, en otros érganos periféricos, a menudo presindpticamente. En
ocasiones, ambostiposde receptoresestan presentes en el mismo drganoy determinan funcionesdiferentes;
un ejemplo ocurre en las vias urinarias, donde los receptores beta de la vejiga hacen relajar el musculo
detrusor, mientras que los receptores alfadeterminan la contraccion muscular del esfinterinterno 232

SistemaNervioso Simpatico

El centro de control del SNS se halla en el sistema limbico. El hipotdlamo y el sistema limbico presentan
conexiones con el cdrtex cerebral, la amigdala, las estructuras profundas del [6bulo temporal y la formacién
reticular bulbar. Los cuerpos de las neuronas preganglionares simpaticas se encuentran localizadas en la
columna intermedio-lateral de la médula espinal, entre los segmentos T1 y L2, de manera que el sistema
simpatico también se ha denominado divisidn toracolumbar. Desde aqui se dirigen a la cadena simpatica
paravertebral y finalmente a los tejidos y érganos periféricos. Las fibras preganglionares salen por las
correspondientes raices anteriores de la médula espinal junto con las fibras motoras y siguen por los ramos
comunicantes blancos hastala cadena de ganglios simpaticos paravertebral, a partir de donde pueden seguir
cuatro caminosdiferentes:*®
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e Efectuarsinapsiscon neuronas de ganglios del nivel correspondiente o de niveles superioroinferior.
Las fibras postganglionares de estas células dejan el ganglio por el ramo comunicante gris y se unena
los nervios periféricos somaticos para inervar vasos sanguineos, glandulas sudoriparas y musculos
piloerectores en territorios cutdneos o musculares. Las fibras postganglionares presentan una
distribucién segmentariavariable, peordelimitada que lade lasfibras sensoriales y motoras.

e Las neuronasde lasraices tordcicas superiores formansinapsis con los ganglioscervicales, cuyas fibras
postganglionares se distribuyen parainervar estructuras craneales (las del ganglio cervical superior) u
6rganostoracicos (los del ganglio cervical medioy el ganglio estrellado) a partir de nervios viscerales,
cardiacos y pulmonares.

e Las fibras preganglionares que emergen por las raices espinales por debajo del diafragma pasan a
través de la cadena simpatica paravertebral parainervar los nervios esplacnicos y acabar formando
sinapsis en los ganglios prevertebrales. Desde éstos, las fibras postganglionares forman pequefios
nerviosviscerales que, en formade plexos, se distribuyen alos drganos pélvicos y abdominales.

e Algunas fibras preganglionares forman sinapsis directamente con las células neurohormonales de la
médulasuprarrenal, que representan las correspondientes células postganglionares.

Los ganglios simpaticos paravertebrales forman unacadena bilateral paralelaalacolumnavertebral, entre la
base del craneoy el coxis. Normalmente, la distribucién anatdmica de cada cadena ganglionar consta de unos
24 ganglios.” En la regién cervical hay tres ganglios, superior, medio e inferior. Este Gltimo a menudo esta
fusionado con el primer gangliotoracico formando el ganglio estrellado. En las demas regiones suelen existir
un par de ganglios por cada metamera espinal, 10 u 11 ganglios tordcicos, cuatro lumbares, tres o cuatro
sacros y un ganglio coccigeo (observandose variaciones interpersonales). Los ganglios prevertebrales
simpaticos estan situados alrededor de las ramas de laaorta abdominal formando el plexo abdominal o solar.
Los principales ganglios prevertebrales son el celiaco, mesentérico superior, mesentérico inferior y adrtico-

renal.’

Las fibras simpaticas no siempre siguen la misma distribucién corporal que las fibras somaticas. Las fibras
simpaticas originadasen T1 generalmente siguen lacadenasimpadticahaciala cabezay las de T2 van hacia el
cuello.De T3 a T6 se distribuyeneneltérax,de T7 a T11 van hacia el abdomenyde T12 a L2 se dirigen hadia
las extremidades inferiores?.

Practicamente todos los 6rganos recibeninervacion simpaticay la distribucion de los nervios simpaticos para
cada érganova a dependerde laposicidonenla que éste se encuentraoriginariamente en el embrién (por ej.
el corazén recibe inervacion procedente de la cadena simpatica cervical yaque su origen embrionario lo tiene
enel cuello). Anivel cervical lacadena simpatica estd constituida por fibras procedentesde T1a T5 y forman
tres ganglios cervicales: superior, medioy cérvico-toracico. El ganglio cervico-toracico o ganglio estrelladoes
lafusidn del ganglio cervicalinferiory el primertoracicoy es responsable de lainervacién simpaticade la carg,
cuello, extremidades superiores, corazén y pulmones. Los ganglios colaterales o prevertebrales inervan los
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organosy visceras abdominalesy pélvicas. El ganglio celiaco recibefibras preganglionaresde T5a T12 einerva
el estémago, higado, pancreas, vesicula biliar, intestino delgado, bazo y rifiones. El ganglio mesentérico
superior recibe fibras de T10 a T12 e inerva el intestino delgado y el colon. El ganglio mesentérico inferior
recibe fibras de L1 a L3 e inerva el colon distal, recto, vejigay o6rganos reproductores. Una caracteristica
importante del SNS es el hecho de que cada neurona preganglionar simpatica puede hacer sinapsis con 20-30
neuronas postganglionares que se distribuyen pordistintos érganos; esto explica, larespuesta difusay masiva
de la estimulacién simpaticaen todo el organismo, respuesta que a su vezes pote nciada por la liberaciénde
adrenalina porlamédulasuprarrenal (verFiguras 3y 4).%7

El neurotransmisor liberado por las fibras preganglionares es la acetilcolinay estas fibras se denominan
colinérgicas. El neurotransmissor de las fibras postganglionares simpdticas es, en general, la noradrenalina y
las fibras postganglionares se denominan adrenérgicas. También llegan fibras preganglionares simpaticas ala
medula suprarrenal. La estimulacion simpatica de la medula suprarrenal hace que ésta libere al torrente
sanguineo una mezclade catecolaminas (80% epinefrinao adrenalinay 20% norepinefrina o noradrenalina).
Los receptores adrenérgicos de los drganos efectores se estimulan tanto por la noradrenalina
(neurotransmisor liberado por las neuronas postganglionares) como por la adrenalinay noradrenalina
(hormonas liberadas en la sangre por la médula suprarrenal). Los dos tipos principales de receptores
adrenérgicos sonlosreceptoresalfay beta. Dichos receptores se dividen en subgrupos (a1, a2, f1, B2y B3) y
salvo excepcioneslosreceptoresaly 1, son excitadoresylos a2y B2 inhibidores. '’

Medula espinal
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Figura 3.: Anatomia del Sistema Nervioso Simpatico.l”
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Figura 4.: Organizacién delas fibras eferentes del Sistema Nervioso Simpatico.!’

Sistema Nervioso Parasimpatico

El centro de control del SNP se encuentra a nivel del cortex cerebral y de otros centros suprabulbares. Las
neuronas preganglionares delSNP tienen susomaen nucleos del tronco encefalico o enlacolumnalateral de
la médulaespinal sacra, porlo que también se la designa como divisidn craneosacra. Enla porcion del tronco
encefalico las neuronas preganglionares se sitdan en los nucleos eferentes viscerales, de donde distribuyen
sus fibras periféricamente por nervios craneales®:

e Niucleode Edinger-Westphal: nervio motor ocular comun (lll)
e Nucleosalivatorio superiorylagrimal: nerviofacial (VII)

e Nucleosalivatorioinferior: nervio glosofaringeo (1X)

e Niucleodorsal delvagoynucleoambiguo: nerviovago (X)

Estas fibras se distribuyen hasta los ganglios terminales, cercanos a los drganos efectores, de donde surgen
fibras cortas postganglionares que inervan alasvisceras de |la cabezay el cuello, lacavidad toracica y muchas
visceras de lacavidad abdominal®.

Los ganglios terminales parasimpaticos estan formados por pequefas agrupaciones neuronales, situadas en
las paredes de las visceras o sobre ellas, donde forman sinapsis con las fibras preganglionares. En la regién
cefalicase encuentrancuatro ganglios relativamente grandes, asociadosaramas del nervio trigémino ( ganglio
ciliar, esfenopalatino, éticoy submandibular). En las regiones cervical, tordcica y pélvica existen ganglios
pequeios que forman diversos plexos viscerales, mientras que en el tubo digestivo se representan los plexos
de Auerbachy de Meissner®.

32



o /=
4'(
DOCTORADO TESIS 1 une

Parc Tauli Universitat Autonoma
Hospital Universitari de Barcelona

ADSCAITA A Lt URB g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

Aproximadamente el 75% de las fibras del SNP viajan a través del nervio vago hacia las regiones toracica y
abdominal. El vago, proporciona fibras parasimpaticas al corazén, pulmones, eséfago, estdmago, intestino
delgado, mitad proximal delcolon, higado, vesicula biliar, pancreasy parte altade los uréteres. Enla pared de
estos érganos se localizalaneurona postganglionar?®.

Las fibras del Il nervio craneal (motor ocular comun) van a los esfinteres pupilares y musculos ciliares del ojo.
Las del Vil nervio craneal (nervio facial) inervan alas glandulas lacrimales, submaxilares y de la mucosa nasal
y lasdel IX nervio craneal (glosofaringeao) van hasta la parétida. En estos casos, la neurona postganglionar se
localizaenlos ganglios de los nevios craneales?®.

Porotrolado, las neuronas preganglionares de la porciénsacra, ubicadas en las columnasintermedio-laterales
entre los segmentos S2 y S4, envian sus fibras por las raices anteriores para formar los nervios pélvicos y
finalizan enlos ganglios terminales del plexo pélvico, que inervan al colon descendente, recto, vejiga, porciodn
baja de losuréteresy genitales externos®.

A diferencia de lo que ocurre en el SNS, una neurona preganglionar forma sinapsis con muy pocas neuronas
postganglionares. La relacion de fibras pre y postganglionares es de 1:1 o 1:3. Este hecho, asociado a la
proximidad de la sinapsis al 6rgano inervado, lleva a que la estimulacién parasimpatica sea mas localizada,
menos difusa, al contrario de lo que sucede en el SNS?°.

El neurotransmisor liberado tanto en las fibras parasimpaticas preganglionares como postganglionareses la
acetilcolina.Porlotanto, todas las fibras parasimpaticas son fibras colinérgicas. Los receptorescolinérgicos de
los érganos efectores pueden ser de dos tipos: nicotinicos y muscarinicos. Los receptores nicotinicos son
siempre excitadores mientras que los receptores muscarinicos pueden serexcitadores o inhibidores segun el
tipo celularespecificoen que se localicen. EnlaFigura 5 se detallalaestructurafuncional del SNP.
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Figura 5.: Estructura del Sistema Nervioso Parasimpético.?

Circuitos autondmicos centrales

Las divisiones simpatica y parasimpatica del SNA estan integradas y reguladas por una red neuronal
autondmica central (RNAC).%2% Estared supone conexiones reciprocas, tanto directas como indirectas, con
ambos sistemas eferentes y con agrupaciones neuronales mds craneales localizadas en el hipotalamo,
amigdalay cerebro. La regidn anterior del hipotalamo parece estar primariamente implicada en laregulacidn
del parasimpatico, mientras que las regiones posterior y lateral lo estarian con el control del SNS°. Una
estructuraque ocupa una posicionclave enla RNACes el nucleo del tracto solitario (NTS). EI NTS, situado en
la parte dorsal del bulbo raquideo y secundariamente el nlcleo parabraquial, constituyen los principales
centros de lainformacién sensorial visceral. Las principales entradas aferentes del NTS comprenden fibras de
los sistemas cardiovascular, respiratorio y gastrointestinal, junto con colaterales gustativas y de la sensibilidad
somestésica. EINTS se ha subdividido en diversos subnucleos, que desempefian papeles funcionales distintos
segun las aferencias viscerales que reciben. Asi, las aferenciascardiovasculares terminan predominantemente
en el subnucleo dorsal, las aferencias pulmonares en el subnicleo ventral y las gustativas en el subnudeo
parvicelular, mientras que el subnucleo comisural, caudal, recibe aferencias de todos los componentes
viscerales. Las proyecciones ascendentes del NTS transmiten un amplio abanico de informacidén visceral a
nucleos superiores y establecen circuitos de conexidn reciproca con regiones de la formacién reticular
(particularmente nucleos parabraquial, de Kolliker-Fuse y sustancia gris periacueductal), hipotalamo,
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amigdala, sistemalimbico, cortexcerebralinsulary somestésico. Estas estructuras constituyen colectivamente
la RNAC, donde se elaboran las respuestas integradas de control visceral .3>%

Las vias eferentes descendentes de estos circuitos van ainervar, directamente o mediante sinapsis en el NTS,
las neuronas preganglionares parasimpaticas y las columnas intermediolaterales simpaticas. Las vias
autondmicas descendentes viajan sobre todoipsilateralmente enla porcion anterior de los cordones laterales
medulares.” Las proyecciones centrales sobre las neuronas autondmicas preganglionares proceden
principalmente del hipotdlamo y diversos nucleos troncoencefalicos (rafe, locus coeruleus, formacion
reticular, ventrolateral bulbar).>?*?7E|l papel de estas vias centrales consiste en mantener un estado tonico de
excitabilidad de las neuronas preganglionares, modular los reflejos segmentarios y generar patrones
organizados de actividad en diferentes grupos funcionales de neuronas preganglionares.®

Funciones del SistemaNervioso Autnomo

La actividad del SNA se adapta a los cambios corporalesy sirve de soporte a las reacciones somdticas. La
respuesta autondmica puede ser secundaria a la somdtica, paralela a esta o, incluso, previa y adapta el
organismo de forma anticipada. EI SNA estd disefiado para producir acciones lentas y sostenidas, en
comparacién con las del sistema nervioso somatico. Por otra parte, el SNA realiza este control de forma
continuaalo largode losciclos vitales, tanto en reposo como en actividad. Una de las caracteristicas del SNA
es larapidez con que modifica las funciones viscerales. Por ejemplo, en pocos segundos puede incrementar
hasta el doble el ritmo cardiaco y la presidn arterial, provocarunaintensasudacidn, vaciarlavejiga urinaria o
activar lamotilidad y secrecién digestivas.®

El SNA eferente tiene unadistribucidon topografica segmentaria, que puede compararse con la inervacion de
los musculos esqueléticos. Las drdenesque se originan en el cerebroy las respuestas reflejas desencadenadas
por estimulos generales o especificos siguen dos vias efectoras para controlar las respuestas de adaptaciony
derelacidn, que actian sobrelos muisculos esqueléticos y sobre los drganos viscerales. Ambas vias no trabajan
de maneraaisladani completamenteindependiente; el SNCintegra continuamente los dos sistemas efectores,

somatico y autondédmico. el SNA estd modulado y refleja las variaciones de la actividad subjetiva y
emocional.?%2%28

El SNS y el SNP mantienen una actividad constante conocida como tono simpatico y tono parasimpatico
respectivamente, que permite que la actividad de cada uno pueda aumentar o disminuir seguin situaciones.
Estas dos divisiones tienen acciones antagdnicas sobre la mayoria de las funciones del cuerpo y de su
funcionamientoy equilibrio depende lahomeostasis corporal y resulta clave para el correcto funcionamiento
del SNA. El tono simpatico mantiene a casi todos los vasos sanguineos constreiiidos hasta aproximadamente
la mitad de su didmetro maximo, en condiciones normales. Al incrementarse la actividad simpatica se
producird unaconstriccidon adicional y en cambio si hay unadisminuciénde la actividad simpatica se producira
una vasodilatacion. Si no existiera tono simpatico sélo podria prod ucirse vasoconstriccion. El tono simpatico y
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parasimpatico depende de la actividad de los centros superiores del tronco cerebral; una parte del tono
simpatico resultade lasecrecion basal de noradrenalinay adrenalina porlaglandulasuprarrenal 126

Siguiendo lo expuesto, el equilibrio entre el sistema nervioso simpatico y parasimpatico es responsable de
mantenerlahomeostasisyregularlasrespuestas adaptativas alos cambios ambientalesinternosy extemos.
La activacion simpaticapromueve unarespuestade "defensa", mientras que laactivacion parasimpatica esta
relacionada con las funciones de protecciony relajacion.®

Las interacciones de los procesos corporales mentales e internos mantienen los sistemas corporales dentro
de estrechos limites homeostaticos al tiempo que permiten un rango de diferentes estados fisioldgicos
estables que son necesarios para abordar de manera efectiva las cambiantes demandas cognitivas y
ambientales.??

Funciones del Sistema Nervioso Simpatico

La actividad simpaticaestadirigida para colocar al individuo en unasituacion de defensaante circunstancias
de peligro, real o potencial. La estimulacién simpatica conduce a variaciones de las funciones viscerales
destinadas aprotegerlaintegridad del organismo como untodoya garantizarla supervivencia.

EISNS puede activarse de forma masiva o de formaselectiva. Cuando se activa de forma masiva sucede porque
el hipotdlamo esactivado por un determinado eventocomo un estimulo doloroso o emocional intensos. Como
resultado se produce una reaccién generalizada en todo el organismo conocida como reaccién de alarma,
también denominada reaccién de lucha o huida (“fight or flight”). Con la descarga simpatica masiva el
organismo se pone en marcha para llevar a cabo una actividad muscular enérgica, permitiendo llegar a
alcanzar unaactividad fisica agotadora acompafiada de los siguientes fendmenos fisioldgicos y viscerales®1®:

e Dilatacién pupilar (midriasis), paraaumentarel campo visual

e Piloereccién, parasimularun mayortamafio corporal

e Sudacidn, paraperdercalor, que se producird por laactividad muscular

e Aumento de la presién arterial y de la actividad cardiaca para proporcionar mayor flujo sanguineo
muscular

e Inhibiciénde lasfunciones digestivas

e Inhibiciéndelasfunciones genitalesy urinarias

e Aumentodel metabolismo celularde formageneralizada

e Broncodilatacién, paraaumentarlaentradade aire a los pulmones

e Aumentodelaglucemia

e Aumentodelafuerzamuscular

e Aumentode laactividad mental
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La activacion de la rama simpdticay la inhibicién de |la rama parasimpatica genera estos cambios dirigidos a
prepararel cuerpo para el esfuerzo fisico mantenido y latomade decisiones. Con ello se permiterealizaruna
actividad fisica de gran intensidad que permite al organismo reaccionar de forma rapida a los estimulos que
puedan amenazarlaintegridad del individuo.?®

Otras veces, laactivacion del SNS se produce de forma selectiva con cambios a nivel local; porejemplo,en el
proceso de regulacion térmicadonde se controlael sudory el volumen de sangre que pasa por la piel sin que
se vean afectados otros drganos. Muchos reflejos locales que afectan a la médulaespinal, pero no a centros
mas superiores del SNC, afectan sélo azonas muy concretas,como porejemplolavasodilatacién cutanea local
originada porel calentamiento de unazonade la piel .°

La estimulacionsimpatica provocarespuestasgeneralizadas en el organismo por dos razones. En primer lugar,
el elevado grado de irradiacion de las conexiones entre neuronas preganglionares y postganglionares. La
proporcién de fibras preganglionares respecto a neuronas postganglionares en los ganglios simpaticos es de
1/4 a 1/30, pero como el grado de ramificacidn axonal es elevado, se estima que cada axdn preganglionar
contacta con unamediade 120 neuronas®. En segundo lugar, la actividad simpatica produce una estimulacién
de la secrecion neurohormonal de la médula suprarrenal, que libera catecolaminas a la sangre. Estas
catecolaminas pueden actuar directamente sobre todos los érganos efectores através de lavia sanguinea.

Las neuronas preganglionares simpaticas no se excitan de forma generalizada, sino que constituyen unidades
funcionales separadas (vasomotora muscular, vasomotora cutdanea, sudomotora, pilomotora, visceromotora)
para ejercerun control especificoy apropiado sobre un determinado érgano diana, igual maneraque ocurre
con las neuronas parasimpaticas®.

Funciones del Sistema Nervioso Parasimpatico

Por otra parte, la actividad del parasimpatico estd relacionada con funciones protectoras y de conservacion,
que favorecen el correcto funcionamiento de los diferentes érganos viscerales. Las funciones del SNP se
relacionan con procesos de descanso y digestion (“rest and digest”) y su estimulacién o activacion esta
orientadaal ahorro de energia®, pudiendo serunindicador de relajacion psicoldgica. 303>

Los componentes funcionales del sistema parasimpatico no actlan simultdneamente en condiciones
normales, sino que participan en reflejos especificos o en reacciones integradas para promover una funcoén
visceral concreta. Asi, la estimulacién de distintos nucleos de neuronas parasimpaticas va a promover
respuestas como:

e Constriccidn pupilar (miosis), para protegerlaretinade un excesode iluminacién
e Disminucionde lafrecuenciacardiaca, para evitarunaactividad excesiva
e Broncoconstriccion, paraprotegerlos pulmones.
e Aumentodelamotilidadysecreciones digestivas, parafavorecerladigestion
e Actividad urinariay miccion
37



B 2
DOCTORADO TESIS U"B :

Parc Tauli

Hospital Universitari de Barcelona

ADSCAITA A Lt URB g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

e Actividad genital (ereccion)

Puede ocurrir una descarga parasimpatica, con sintomas como nduseas, vomitos, aumento del peristaltismo
intestinal, enuresis, defecacién y aumento de secreciones. Sin embargo, laactivacidn anivel parasimpatico es
mas especificaylocalizada afectando Unicamente al 6rgano que realizalaaccion. En los ganglios, cada neurona
preganglionar contacta con unas pocas postganglionares cuya irradiacién es menor que en el sistema
simpatico. Porejemplo, es posible una bradicardia por estimulo vagal, sin otras alteracionesconcomitantesya
qgue los reflejos parasimpaticos cardiovasculares suelen actuarsélo sobre el corazén; otro ejemplo es el reflejo
de vaciamiento rectal, sin afectacion del resto del intestino. A veces los reflejos parasimpaticos pueden
asociarse, como en el caso del vaciamiento vesical y rectal.

Interacciones entre Sistema Nervioso Simpatico y Parasimpatico con otros sistemas reguladores

Muchas de las funciones viscerales del cuerpo estan reguladas por circuitos reflejos autonémicos. Los
componentes eferentes del SNA se activan o inhiben por las sefiales aferentes mediante vias reflejas
involuntarias. Sin embargo, estos circuitos reflejos son frecuentemente modulados por las sefales de
estructuras centrales que integran las respuestas somaticas y autondémicas. Incluso en actos reflejos
fundamentalmente somaticos existen respuestas viscerales acompafiantes; por ejemplo, ante un estimulo
doloroso de cierta intensidad, se produce una respuesta motora en forma de reflejo de retirada, pero
concomitantemente aparecen respuestas autonédmicas, como taquicardiay aumento de la presidn arterial. De
la misma manera, los reflejos viscerales suelen ir acompanados de reacciones somaticas; asi, ante un dolor
intestinal intenso se produce unarespuestareflejaautondmica, que tiende a paralizarla actividad intestinal;
en paralelo, se puede apreciar unarespuesta somatica de contraccién muscularabdominal (pudiendo generar
un “abdomen en tabla”).® El SNA estd intimamente relacionado con sistemas endocrinos que ayudan a
controlar la presion arterial y regulan la homeostasis corporal. Estos sistemas incluyen el eje renina-
angiotensina, laliberacion de hormonaantidiurética (ADH), glucocorticoides e insulina.’

Una de las principales funciones de los SNSy SNP son las relacionadas con los eferentes vagales, cuya actividad
permite el controlde un gran nimero de érganos vitales como el corazén, lospulmones, los rifionesy el higado
y del barorreflejo cardiaco, el cual estainvolucrado en procesos como el dolor, procesos inflamatoriosyenla
presion arterial. El barorreflejo cardiaco es uno de los mas importantes ya que regula la funcidn cardiaca a
través de su frecuencia(cronotropismo) y contractibilidad (ionotropismo). %

Sistema Nervioso Auténomo y Corazén

El corazdn recibe inervacion simpaticay parasimpatica que pertenece al nervio vago (X nervio craneal) y
regulan fundamentalmente la frecuencia cardiaca y la contractilidad. Dada la relevancia del corazén para la
supervivencia del organismo, a continuacidn, realizaremos una descripcion de la distribucion de las fibras
simpaticasy parasimpaticas que loinervan, asicomo sus funciones.
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Las fibras parasimpaticas vagales sedirigen hacia el ganglio estrelladoy a partir de aquiacompanan alas fibras
simpaticas eferentes cardiacas formando el plexo cardiaco, que es mixto (formado por fibras simpaticas y
parasimpadticas). Las fibras parasimpaticas se distribuyen principalmente en el nodo sinusal, auriculo-
ventricular, en menor grado en la auriculay con muy poca distribucién ventricular. Su efecto principal es el
cronotrépico negativo (disminucién de la frecuencia cardiaca por disminucién de la descarga del nodo
sinoauriculary disminucidon de lavelocidad de conduccidn auriculoventricular). Un estimulo vagal muy intenso
podria parar por completo el nodo sinoauriculary bloquearlaconduccién auriculoventricular, dando lugara
una parada cardiorrespiratoria. Esta parada cardiaca se produciria ya que el SNP disminuye la frecuenda
cardiaca a través de los impulsos vagales de altafrecuenciay gestionalatasa cardiaca a través de las sefiales
procedentes de los barorreceptores arteriales delsistema respiratorio.3’

El SNS simpatico tiene la misma distribucidn supraventricular que el SNP, pero con una mayor distribucién
ventricular y su efecto predominante es sobre el ionotropismo. El tono simpdatico normal mantiene la
contractilidad un 20% por encimade la que habria en ausencia de estimulo simpatico.>!’

El flujo sanguineo coronario estd regulado principalmente por factores locales relacionados con los
requerimientos metabdlicos delmiocardio y clasicamente se atribuye pocainfluenciadel SNAen lacirculacidon
coronaria; sinembargo, existe evidencia de lainfluenciadel SNS sobre laregulacidn de los pequeiios vasos de
resistenciaylos grandes vasos de conductancia provocando vasoconstriccion.’

Sistema Nervioso Autonomo y Circulacion Periférica

El SNS es el principal sistema de regulacién de la circulacidn periférica, ejerciendo el SNP un efecto minimo
sobre ésta. Los vasos sanguineos, a excepcién de los vasos de los genitales externos (que reciben inervacién
parasimpaticay ejercen un efecto vasodilatador), estan inervados fundamentalmente por el SNS. El tono
vasomotorse mantiene porla accién constante del SNS, a partir del centro vasomotor del tronco encefalico.
La adrenalina de la médula suprarrenal contribuye al tono basal vascular manteniendo a las arteriolasy
vénulas en un estado de constriccion parcial, con la posibilidad de vasoconstriccién adicional o de
vasodilatacién.Si el tono basal no existiera el SNS solo podria ejercer un efecto vasoconstrictor sin posibilidad
de vasodilatacion arteriolar. Los cambios en la constriccidon arterial se manifiestan como cambios de
resistenciaal flujo sanguineo. En contraste el sistemavenoso es un sistema de capacitanciay no de resistenda
y el tono venoso produce una resistencia al flujo mucho menor que en el sistema arterial y los efectos de la
estimulacién simpatica alteran la capacidad mas que la resistencia del sistema venoso. Al funcionar el sistema
venoso como un reservorio de aproximadamente el 80% del volumen sanguineo, pequefios cambios en la
capacitanciavenosa producen grandes cambios en el retornovenoso y portanto en la precargacardiaca.'’

Sistema Nervioso Auténomo y Respiracion

La arritmiasinusal respiratoria (ASR) esla variacién de la frecuencia cardiaca que acompafia a la respiracion,
esdecir, las oscilaciones correspondientes alafrecuencia cardiaca que puedeninterpretarse como influendas
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delarespiraciénen el nodosinoauricular del corazén. Lafrecuencia cardiaca aumentadurante lainspiracion,
cuando el aire dentro de los pulmones esrico en oxigenoy disminuye durantela espiracién, cuando aumenta
la concentracién de diéxido de carbono dentro de los pulmones. La inspiracion suprime temporalmente la
actividad vagal, causando una disminucién en el intervalo entre latidos y unaumentoen la FC, en cambio, la
espiracion activala actividad vagal, causando un aumento en el intervalo entre latidosy una disminucidonde
la FC. La ASR puede reflejar aspectos de la funcién autondmica. Esta es controlada por el nervio vago, que
actla sobre el nodo sinoauricular durante la espiracidn. Espiraciones mas prolongadas y respiraciones mas
lentas pueden aumentar la amplitud de la ASR debido a amplitudes de mayor tamafio. Las oscilaciones
maximas de lafrecuencia cardiacaen lafrecuenciarespiratoriase producen aproximadamentea0,1Hz, lo que
equivaldriaa 6 respiraciones por minuto. Respirara estafrecuencia produce tanto una mayor amplitud de la
ASR como un intercambio gaseoso mas eficiente.?®

La inervacién simpatica llega a través de las fibras postganglionares del ganglio estrellado y la parasimpiética
proviene delnerviovago. Las fibras simpaticas y parasimpaticas viajan juntasal igual que sucede en el corazon
e inervan el musculo liso bronquial y vascular pulmonar. La estimulacién simpatica produce broncodilatacién
y vasoconstriccién pulmonar. Sinembargo, lacirculacion pulmonar esta regulada en gran medida por factores
locales (vasoconstriccion pulmonar hipdxica). El sistema nervioso parasimpatico, por el contrario, es
broncoconstrictory aumentalas secreciones bronquiales.”

Reflejos autondmicos o neurovegetativos conimportancia médica

Los reflejos autondmicos o neurovegetativos estan mediados por el SNA y regulan muchas de las funciones
viscerales del organismo. En este sistema de control participan sensores, vias aferentes, sistemas de
integracidn en el SNC, vias eferentes y érganos efectores. En la siguiente tabla se destacan algunos efectos
producidos por la estimulacién autondmica en los érganos efectores (ver Tabla 2). Los reflejos del sistema
cardiovascular tienen un papel fundamental en el control de la presién arterial, del gasto cardiaco y de la
frecuenciacardiaca. Uno de los masimportantes esel reflejo barorreceptor, que a continuacion detallaremos.
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Organo efector Respuesta adrenérgica | Respuesta colinérgica Rece!:to.r
adrenérgico
Corazdn
Cronotropismo Aumenta Disminuye B
Inotropismo Aumenta Disminuye B1
Vasos sanguineos
Arterias Vasoconstriccion oy
Musculo esquelético Vasodilatacidn B2
Venas Vasoconstriccion oz
Bronquios Braoncodilatacidn Broncoconstriccidn B-
Utero Cantraccion Variable o
Capsula prostatica Contraccion oy
Tracto gastrointestinal Relajacién Contraccidn o
Ojo
Musculo radial iris .. N
) i . Contraccion (midriasis) . .. . o
Musculo circular iris Contraccion (miosis)
Musculo ciliar . Contraccion
Relajacidn L. B
(acomodacidn)
Rifdon Secrecion renina B:
Vejiga urinaria
Detrusor Relajacion Contraccion B
Trigono y esfinter Cantraccion Relajacion oy
Uréter Caontraccién Relajacién oy
Liberacion insulina _—
pancredtica Disminuye @
Células grasas Lipolisis B
Glicogenolisis hepatica Aumenta oy
Foliculo piloso, musculo Contraccion
liso (piloereccian) o
Secrecidn nasal Aumenta
Glandulas salivares Aumento secrecién Aumento secrecién oy
Glandulas sudoriparas Aumento secrecion Aumento secrecion oy

Tabla 2: Efectos de la estimulaciéon autonémicaen los érganos efectores.

e ReflejoBarorreceptor

Los barorreceptores son mecanorreceptores situados en la pared de las arterias carétidas y aorta, que
responden con extrema rapidez ante variaciones del estiramiento de la pared arterial. Los barorreceptores
son excitados por estiramiento, causado porelevaciones de lapresidn arterialy envian una mayor frecuenda
de impulsos por las vias aferentes, que siguen los nervios glosofaringeo y vago, respectivamente, hasta el
NTS.893940 De éste se envian sefiales que van a los centros de control bulbares para excitar el centro
parasimpatico (en los nucleos dorsal del vago y en el ambiguo) y para inhibir el centro vasomotor simpético
(ndcleosrostral y caudal del bulbo ventrolateral, que proyectan alacolumnaintermediolateral simpatica). Los
efectos son vasodilatacién periférica y disminucién de la frecuencia y la contractilidad cardiacas. En
consecuencia, se provoca un descenso reflejo de la presion arterial, debido tanto a una disminucion de las
resistencias del sistema vascular como a una disminucién del gasto cardiaco. Por el contrario, la reducci 6n de
la presion arterial tiene unos efectos opuestos sobre el circuito barorreceptor, que causan un ascenso de la
presion arterial hastavalores normales.®
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El reflejo barorreceptorse pone de manifiesto al realizar lamaniobrade Valsalvala cual provoca un aumento
de la presidn intratoracica que desplaza la sangre intratordcica hacia el corazédn con un incremento
momentaneo de laprecargay de la tension arterial. La presién intratoracica elevada mantenida provocaa su
vezunacaida del retornovenosoy en consecuencia delgasto cardiacoy de latensién arterial. A continuacién,
se produce vasoconstriccidon y taquicardiarefleja. Al finalizar la espiracionforzadalatension arterial retomaa
sus valores normales, pero en un primer momento se elevara debido a la vasoconstricciéon que habia y al
aumento del retornovenosoy el aumento de la presién se acompaiiard de bradicardia. Estas respuestasa la
maniobrade Valsalvarequieren un circuitointacto, porlo que resultaseruna maniobra util para identificara
aquellos pacientes con disfuncién autondmica. Se considera que hay una disfuncidonde este sistemasi la caida
de la tensidn arterial con la maniobra de Valsalva es prolongada y superior al 50% de la basal y tampoco se
observarael rebote al finalizarlamaniobra.?’

La actuacion del reflejo barorreceptor es rapida y regula segundo a segundo la presion arterial sistémica; de
hecho, lafrecuencia de descargade los barorreceptores aumentadurante la sistole y bajadurante la diastole
en cada ciclo cardiaco. Su actuacién es, en consecuencia, predominante en laregulacién de la presidn arterial
a corto plazo y responde mucho mas ante variaciones rapidas que no ante niveles de presidn estacionarios.
En cambio, el sistema barorreceptor tiene escasa importancia en la regulacién a largo plazo, dado que los
barorreceptores se adaptan en uno o dos dias a cualquiernivel de presidn al que estan expuestos de manera
continuada.**2

e Reflejospupilares

El musculo liso del iris esta constituido por unas fibras de disposicién circular (cuya inervacion es
parasimpatica) y otras de disposicidonradial (de inervacién simpatica).La contraccidn de las primeras, provoca
miosisy la de las segundas, midriasis. La inervacidn parasimpaticadeliris se originaen el nucleo de Edinger-
Westphal. Lasfibras preganglionares salen de dicho nucleo acompafiando al Ill par craneal y siguen el trayecto
de éste hastallegaral ganglio ciliar, situado por detras delglobo ocular. Desde el ganglio ciliar parten las fibras
postganglionares que inervan el musculo ciliar (responsable de la acomodacion)y el musculo constrictor del
iris. La neurotransmisién a este nivel es colinérgica.®

Respecto a la inervacién simpatica, un primer grupo de fibras centrales se originan en el hipotalamo, desde
donde descienden hasta alcanzar las astas intermediolaterales de los primeros segmentos toracicos de la
médula espinal. Aqui forman sinapsis con neuronas que envian fibras preganglionares hasta el ganglio
simpatico cervical superior, donde se originan las fibras postganglionares que van hasta el globo ocular, en el
gueinervan lasfibrasradiales dilatadoras del irisy el misculo elevador del parpado (musculode Miiller). Estas

Gltimas sinapsis son adrenérgicas. 44

Desde el punto de vistafuncional, hay que destacar que el sistema parasimpatico es constrictory el simpatico
dilatador de la pupila. Esta doble inervacidn del iris conlleva que una pupila midtica pueda deberse a una
disminucidn de la actividad simpdtica o bien a un aumento de la actividad parasimpatica y lo contrario en el
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caso de unapupila midriatica. La evaluacién de la funcidn de control pupilar puederealizarse de forma sendilla
al observarlasrespuestas de laaplicacidn local de farmacos.®*

e Respuestastermorreguladoras

La deteccidn del nivelde temperaturaque afectaal organismo se realiza por medio de sensores periféricosy
centrales. Los termorreceptores cutaneos de calor y de frio captan variaciones del medioambiente con
relaciénalapiel y envian aferencias quevan ainformaraareas sensoriales corticalesy también por colaterales
al hipotdlamo. En el drea predptica hipotalamica existen grupos de neuronas sensoras, que captan la
temperatura interna a partir de la sangre. También existen termorreceptores en algunos érganos intemos,
principalmente enlamédulaespinal, viscerasabdominales y venas.

Las sefiales de los termorreceptores cutdneos y de los termosensores predpticos informana un drea posterior
del hipotdlamoen los cuerposmamilares. Aquise integran ambostipos de sefiales para producir las respuestas
para mantener la temperatura corporal estable (ver Figura 6). Al detectarse una disminucidn de la

temperatura, el centro de control hipotaldmico promueve un patron complejo de respuestas reflejas:>*°

e Excitacion de neuronas simpaticas vasomotoras, que causan vasoconstriccion en la piel.

e Excitacién de neuronas simpaticas pilomotoras, que generan piloereccion.

e Inhibicién de neuronas simpaticas sudomotoras, que anulan lasudacion.

e Excitacion de neuronas simpaticas que provocan unaumento del metabolismo basal.

e Respuestasomatomotora (escalofrios), que proporciona calor porla contraccién muscular.

e Respuestaendocrina, conaumento de liberaciéon dehormonaliberadora de tirotropina (TRH),que
determinaunaumento de produccidon de hormonastiroideas.

Este comportamiento reflejo es complejo, con aferencias somaticas y viscerales y eferencias autondmicas,
muscularesy endocrinas. El conjunto de respuestas conduce a una disminucién de lapérdidade calory a un
aumento de su produccién. En el caso de un aumento de la temperatura corporal, las respuestas son
esencialmentelas opuestas.
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Figura 6: Representacion de las respuestas termorreguladoras.

o Reflejodelamiccién

El reflejo de la miccién es un reflejo visceral medular y automatico, que puede ser inhibido o facilitado por
centros superiores. Estos incluyen centros facilitadores e inhibidores en el tronco del encéfaloy centros de la
cortezacerebral (particularmente del I6bulo medial frontal) que son fundamentalmenteinhibitorios.

El estimulo adecuado que desencadena la miccién aparece cuando el llenado vesical alcanza un volumen de
unos 300-400 mL. El llenado de lavejiga estirasu pared estimulando los mecanorreceptores situados en ella.
Los nervios pélvicos conducen las sefiales sensoriales hasta la médula sacra, donde conectan con neuronas
parasimpadticas excitandolas. Las fibras eferentes parasimpdticas vuelven porlos nervios pélvicosainervaral
musculo detrusor provocando su contraccion. La contraccidninicial de lavejiga provoca una mayor excitacon
de los mecanorreceptoresy, por via refleja, un nuevo aumento de la contraccién, de manera que el reflejo
miccional se autorrefuerza. Cuando la contraccidon vesical es suficientemente intensa, el aumento de presién
delaorinaenlavejigaproduce laaberturadel cuello vesical, cuyo estiramientono sélo exacerbalaintensidad
del propio reflejo miccional parasimpatico, sino que también es responsable de un reflejo somatico. Las
aferencias vantambién ala médulasacrainhibiendo alas motoneuronas, queatravés delos nervios pudendos
inervan el esfinter externo. Silarelajacién del esfinter externo es mas potente que las érdenes constrictoras
voluntarias procedentes delcerebro, se producira la miccidn. %4647
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e Respuestassexuales

En ambos sexos, los impulsos somaticos aferentes son parte de los arcos reflejos; su transmisidn a centros
superiores a través de la médula es esencial para la percepcidn consciente de los fendmenos sexuales y su
regulacidon. Las divisiones nerviosas simpatica, parasimpatica y somatica participan en el control de las
respuestas sexuales de ereccidn, secrecidn glandular, emisidony eyaculacion.®

La ereccidén peneana puede provocarse desde centros supraespinales, en respuesta a estimulos visuales,
auditivos o ideatorios (ereccion psicdgena), o por un reflejo espinal (ereccién reflexégena). En éste, los
impulsos evocados por estimulacidon cutanea de las dreas genitales viajan por los nervios pudendos a los
segmentos espinales sacros S2-54. La via eferente se originaen los mismos segmentos y sigue porlos nervios
pélvicos parasimpaticos, para producir vasodilatacién de las arterias y cierre de las endoprotesis
arteriovenosas peneanas, con lo que aumenta el flujo sanguineo de los cuerpos cavernosos y se produce la
ereccion. El sistema parasimpatico controlalasecrecién glandular de vesiculasseminales, glandulas de Cowper
y prostata.

Por otro lado, la actividad simpatica controla la eyaculacidon y secreciones glandulares a la uretra que causa
contracciéon del musculo liso del conducto deferente y los ductos excretores. Las eferencias simpaticas
también son responsables del cierre del cuello vesical para evitar el flujo seminal retrégrado a la vejiga. La
eyaculacion se produce por un reflejo somdtico que causa contracciones ritmicas de los musculos
bulbocavernosos e isquiocavernosos, inervados porlos nervios pudendos. %42

En la mujer, las respuestas sexuales estan relacionadas con la actividad parasimpatica, que, a través de los
nervios pélvicos, produce lubricacion vaginal y congestién delclitoris y vulva; y con laactividad somatica, que,
a través de los nervios pudendos, causan contraccidn del esfinter vaginal y los musculos del suelo pélvico
durante el orgasmo. Por otra parte, la estimulacién simpatica induce a contracciones en la musculatura lisa
del Gteroy de las trompas de Falopio.®*®

Disautonomias

Las disautonomias o disfunciones del SNA, son un grupo de enfermedades que comparten trastornos clinicos
del SNA y hacen referencia al incorrecto funcionamiento de la rama simpatica, parasimpdtica o de ambas
ramas del SNA.#4%-52 | as disautonomias se pueden clasificar de acuerdo con su etiologia, el neurotransmisor
deficitario oladistribucion anatémicade las neuronas afectadas. >3

Segln la clasificacidon etioldgica, las disautonomias pueden clasificarse en primarias (o de etiologia

desconocida) y en secundarias (cuando son el resultado de una enfermedad que afecta a las fibras

autondmicas de forma secundaria, por ejemplo, la diabetes). Las disautonomias primarias son un grupo de

enfermedades neurodegenerativas en las que las neuronas autondmicas centrales, las periféricas, o ambas,

degeneran y mueren.>? Clinicamente, se presentan como sindromes caracteristicos: fallo autonémico puro,

(cuando los pacientes sufren solamente sintomas autonémicos),> enfermedad de Parkinson (cuando los
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sintomas autondmicos se combinan con un déficit extrapiramidal), demencia con cuerpos de Lewy (cuando
los sintomas autondmicos acompanan al déficit extrapiramidaly ala demencia) y atrofia multisistémica (enla
que los sintomas autondmicos se combinan con un déficit extrapiramidal y cerebeloso).*

Segun el neurotransmisor deficitario, las enfermedades autondmicas pueden clasificarse en disautonomias
puramente colinérgicas o adrenérgicas y en disautonomias mixtas o pandisautonomias, cuando la
neurotransmision colinérgica y adrenérgica son deficientes. °® Algunas de las pandisautonomias mas
estudiadas son: la atrofia multisistémica, la enfermedad de Parkinson y las neuropatias periféricas
autondémicas, entre otras.>?

En pacientes con enfermedades de latransmisidn neuromuscular pueden ocurrir disautonomias colinérgicas
agudas o crénicas. Por ejemplo, en el sindrome miasteniforme de Lambert-Eaton®® y en el botulismo®’ la
liberacion de acetilcolina es deficiente tanto en las neuronas somaticas como en las autondmicas,
observandose debilidad muscular, pérdida de reflejos y disfuncién autonédmica. Existen otras enferme dades
qgue afectan a la neurotransmision autondmica colinérgica sin causar trastorno en la transmisién
neuromuscular, entreellas elsindrome de Adie, anhidrosisidiopatica crénica, sindrome de Ross (combinacion
de pupilade Adie y anhidrosis segmentaria) y laenfermedad de Chagas, que afectaalas neuronas del ganglio
parasimpatico produciendo megaesdfago, megacolony miocardiopatia.>®

En funcion de la distribucidon anatémica de las neuronas afectadas, las disautonomias pueden clasificarse en
centrales (afectacion preganglionar), periféricas (afectacion ganglionar o postganglionar), localizadas
(centradas en una zona concreta) y difusas. Existen también sindromes autonémicos clinicos caracteristicos
secundarios a trastornos focales del SNC. Ciertas enfermedades que afectan la inervacién autondmica
especificade un drgano (en particularla pupilaylapiel-hiperhidrosis y enrojecimiento facial-) y lossindromes
de dolorregional, enlos que el SNA podria estar afectado.>®

En referencia a las neuropatias adrenérgicas puras, la deficiencia de la enzima dopamina betahidroxilasa es
una enfermedad congénita caracterizada por la falta de conversion de dopamina a noradrenalina.® Esta
enfermedad se distingue por presentar hipotension ortostatica aguda acompafnada de ptosis, falta de
eyaculacién, nocturia, congestiéon nasal y articulaciones hiperextensibles. La  proporcion
noradrenalina/dopaminatipicaen estos casosesde 0,1 (siendo los valores de referencia de 10). ®°

Taly como se hamencionado anteriormente, el SNAcontrolalasfunciones corporales inconscientes inervando
los musculos cardiaco y lisoy las glandulas exocrinas y endocrinas, através de tres vias efectoras principales:
simpatica, parasimpdticay entérica. El equilibrio entre el SNS y el SNP es el responsable de mantener la
homeostasis y regular las respuestas adaptativas a los cambios ambientales internos y externos,
considerandose este equilibrio unindicador del estado de salud general.?#%%¥%3 | 3 disfuncidén del SNA implica
manifestacionesclinicas que amenudo resultaninfravaloradasdebido a su subjetividad, naturaleza transitoria
(en sujetos sanos), de poca incapacidad para el paciente y de dificil evaluacién. Sin embargo, los sintomas
autondmicos sonimportantes debido asus implicaciones diagndsticas, efectos sobre la calidad de viday a su
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importancia prondstica,%ya que su funcionamiento involuntario puede estar vinculado a las emociones, a la
sensibilidad ante el dolor o a traumatismos que estimulen al sistema limbico e hipotdlamo y como
consecuenciaalterarel funcionamiento cardiovascular, respiratorio y gastrointestinal entre otros. 658

Algunos de los sintomas que sugieren la existencia de disfuncién autondmica son la hipotension postural,
molestias digestivas, alteraciones de la funcién intestinal, vesical o sexual, disminucién o aumento de la
sudacion, sequedad de mucosasy enfriamiento o decoloracién de las extremidades.?

Tal y como se ha mencionado, laliteratura cientifica ha evidenciado la presenciade disfunciones del SNA en
algunas patologias como en la diabetes mellitus, el alcoholismo crénico, enfermedad de Parkinson, esclerosis

multiple, en el sindrome de dolor regional complejo®34666° y en algunas enfermedades psiquidtricas.?%3%~
33,62,70-74

Existen algunos trastornos neuroldgicos que afectan puramente al SNA, pero en la mayoria de los casos se
asocian a afectacién del sistema nerviososomatico. Algunospatrones caracteristicos, basados en la semiologia
y enla evolucion temporal,sonimportantes en el diagndstico diferencial de las neuropatias autonémicas. Las
disfunciones del SNA pueden deberse a aumentos o disminuciones de la actividad de control autonémico y
pueden aparecer porlesiones cerebrales, medulares o de los nervios periféricos. °

Cabe destacar que se han desarrollado investigaciones que muestran que las disfunciones del SNA pueden
contribuir a la etiopatogénesis y mantenimiento de sintomas de distintas enfermedades, como el sindrome
de la fatiga crdnica, el sindrome del colon irritable, la migrafia y la fibromialgia®*%17>7¢ mostrandose una
asociacion entre el SNA y manifestaciones clinicas como la ansiedad, depresién, problemas de memoriay
suefioy fatiga constante, entre otros.31>3%17¢ En |a Tabla 3, podemos observaralgunas de las manifestaciones
clinicas mas prevalentes en las disautonomias.
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Manifestaciones cardiovasculares Taquicardia de reposo
Hipotension ortostatica
Hipertensian arterial
Arritmias

Manifestaciones digestivas Disfagia, regurgitacion
Gastroparesia, vomitos
Estrefiimiento
Episodios de diarrea

Manifestaciones sudomotoras Hipohidrosis, anhidrosis
Hiperhidrosis
Sudacion gustativa
Manifestaciones oculares Anisocoria
Mictalopia

\ision cercana borrosa

Manifestaciones genitourinarias Disfuncion vesica
Retencién urinaria
Incontinencia
Impotencia

Tabla 3: Manifestaciones clinicas mas prevalentes de |as disautonomias.®

2.2. Sistema Nervioso Autdnomo, percepcion, cognicion y emocion:
homeostasis, alostasis, autorregulacion y autocontrol

El SNA controla las funciones corporales inconscientes inervando el musculo liso y cardiaco, asi como las
glandulas exocrinasy endocrinas, através de tres principales vias eferentes: lavia simpatica, la parasimpatica
y la entérica. El equilibrio entre el sistema nervioso simpatico y parasimpatico es responsable de mantenerla
homeostasis y regular las respuestas adaptativas a los cambios ambientales internos y externos. Tal y como
se ha mencionado con anterioridad, la activacién simpatica promueve una respuesta de defensa del
organismo, mientras que la activacidon parasimpatica estd relacionada con las funciones de proteccion y
relajacion.’ Se sabe que las interacciones de los procesos corporales mentales e internos mantienen los
sistemas corporalesdentrode estrechos limites homeostaticos al tiempo que permitenun rango de diferentes
estados fisioldgicos estables que son necesarios para abordar de manera efectiva las cambiantes demandas
cognitivas y ambientales. Asi pues, el control homeostatico es crucial para que el SNA funcione de manera
correcta y para mantener los fundamentos basicos para la supervivencia fisica. En este sentido, el
comportamiento social y emocional estd conformado por desafios ambientales en el contexto de las
necesidades homeostaticas y del mismo modo, los procesos cognitivos de orden superior, también estan
sujetos aestasinfluencias.??
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Homeostasis

La homeostasis esun proceso fisioldgico autorregulador dindmico que tiene como objetivo lograr un equilibrio
entre dos conjuntos opuestos de factores. El cuerpo humano es un sistemaautoadaptable y, como resultado
de estacapacidad de adaptacién, se puedenlograry mantener nuevos "estadosestables" fisiol égicos, induso
enpresenciade enfermedades.®

Todos los organismos deben ajustar su morfologia, fisiologia y el comportamientoa medida que avanzan en
los ciclos vitales, produciéndose estos ajustes como rutinas diariasy, en muchos casos, también como rutinas
estacionales. En la vida pueden surgir eventos impredecibles, entre los que se incluyen algunos factores
estresantes potenciales, que requieren ajustes fisioldgicos y conductuales inmediatos para poder hacer frente.
Lainfeccidn, laenfermedad,laedad,las lesiones antiguas, el estado social, entre otros, pueden influir en cdmo
un individuo realiza sus rutinas y responde a perturbaciones impredecibles. EIl concepto clasico de la
homeostasis es fundamental para estos ajustes. El librode Cannon titulado “La sabiduria del cuerpo” describe
como se obtiene una serie de respuestas fisiolégicas y conductuales de una manera aparentemente
coordinada para estabilizar o defender pardmetros fisiolégicos criticos. Un principio fundamental de la
regulacion homeostatica es que las respuestas funcionan juntas de manera coordinada para defender los
parametros corporales criticos para el bienestar, teniendo la regulacién homeostatica tiene un propdsito
claro.””

La retroalimentacion negativa fue el primer proceso subyacente utilizado para explicar cémo funciona la
homeostasis. Esta fue una estrategia reactiva mediante la cual se detectd la perturbacion de una variable
regulada lejos de su valor éptimo y, en consecuencia, provocé respuestas correctivas que sirvieron para
devolver la variable a los niveles previos a la perturbacién. Por ejemplo, los sensores que estan conectados
sindpticamente alas dreas del cerebro que controlanla frecuenciarespiratoria detectan una caida repentina
en el contenido de oxigeno de lasangre y, en consecuencia, aumentanlarespiracidony el oxigenoen lasangre.
Cannon sostuvo que la homeostasis es una reaccion a una perturbacién continua y nunca discutié la
posibilidad de quelos organismos aprendan a anticipar perturbaciones regulares o probablesy dar respuestas
para mitigarlas o eludirlas por completo. Como se discutid posteriormente, muchos académicos
contempordneos consideran que las respuestas anticipadas aprendidas que minimizan o impiden las
perturbaciones pendientes son una propiedad general de la homeostasis. La comprension de que el
aprendizaje (por ejemplo: el condicionamiento clasico e instrumental) desempefia un papel clave en la
regulacion homeostatica colocd el estudio de la homeostasis firmemente en el dominio de la psicologia,
ademas de su disciplina tradicional la fisiologia. No obstante, otros contindan considerando que la
homeostasis en simismaestarestringidaala respuestareactiva, tal y como propuso Cannon.”’
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Alostasis

Sinembargo, los ajustes enla homeostasis que ocurren durante diferentes eventos del ciclo de vidason para
acomodarla fisiologia cambiante como parte predecible,no simplementelas respuestas alas desviaciones de
algun punto de ajuste que mantiene los procesos de vida. En este sentido, lahomeostasis ensu forma pura,
noincorporatodoslos procesosinvolucrados. A pesarde lainfluenciageneralizada del modelo homeostatico,
tanto la teoriacomo lainvestigacién empirica sobre regulacion fisiolégica, se han identificadosituaciones que
parecen inconsistentes con sus principios basicos. Estas aparentesinconsistencias han generado numerosos
modelos explicativos alternativos y una gran cantidad de nuevos términos: homeostasis predictiva,
homeostasis reactiva, homeortesis, homeorheusis, homeocinética, reostasis, homeodinamica, teleoforesis,
poiquilostasis, heterostasis, regulacion alodinamicay alostasis.”®

El mas influyente de estos modelos ha sido la alostasis de Sterling y Eyer,”® término que definieron como
“lograr la estabilidad através del cambio”. La alostasis refleja el proceso porel cual, para seradaptativos, los
organismos deben podercambiarlos niveles de uno o mas pardmetros regulados, seglin sea necesario, para
adaptarse a entornos nuevos y/o cambiantes. Por ejemplo, en un entorno especialmente estresante, un
individuo podria mantener un nivel elevado de presion arterial en relacién con el nivel mantenido en un
entorno menos estresante. Sterling y Eyer argumentaron que una interpretacion estricta de la homeostasis
no permitia que un organismo mantuviera un niveldiferente,y alirendireccién contrariaa lanecesidad de la
constancia del entorno interno mantenido por un punto de ajuste invariable. Sterling y Eyer incorporaron el
aprendizaje y la respuesta anticipatoria en su descripcidn de la alostasis, incorporando asi una segunda

desviaciénimportante del concepto de homeostasis.”®”°

Los principios basicos de laalostasis establecidos originalmente fueron:

e La regulacidon mas eficiente es anticipatoria y se basa en la experiencia o el aprendizaje de eventos
pasados.

e Enlugardevariablesreguladasque tienen puntos de ajusteinvariables, el nivel mantenidode un valor
regulado puede y debe cambiar para hacerfrente de manera éptimaalas demandas presentadas por
los cambios ambientales.

e La regulacidn 6ptima se logra mediante un centro de comando central, situado en el cerebro, que
dirige la activacién y desactivacion de las respuestas multiples que influyen en una o mas variables
reguladas para llegar a los compromisos mas rentables. Esto podria incluir la activacién de una
respuesta hormonal de estrés que, al tiempo que facilita la capacidad general para responder a un
desafiode unavariable regulada, también puede conducirala activacidn concurrente de respuestas
gue tienen efectos opuestos y competitivos en otravariable regulada.

Un grupo creciente de cientificos ha afirmado las ventajas que presenta la alostasis sobre la visidon de la
homeostasisen laforma en que conceptualiza laregulaciénfisiologicay en la forma en que se relacionacon
lasaludylaenfermedad.t® Laalostasis ha permitidoampliarelalcance delaregulacidonparaincluirlarespuesta
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a estresores psicosociales y/o socioecondmicos y cdmo se realizan los ajustes regulatorios para minimizar su
impacto. Estaevolucion del conceptode alostasis se reflejaenladescripcionde éstacomo un "proceso activo
por el cual los organismos vivos se adaptan alas amenazas potencialespara su supervivenciay los cambios en
su entorno para mantenerlahomeostasisy promoverlasupervivencia”.®!

Hoy en dia, se considera que hay una variabilidad considerable enel usoy comprensién de ambos términos,
encontrandonos dos modelos competitivos de regulacion que no se integran facilmente. Sterling sugirié que
la alostasis deberia reemplazarlahomeostasis,®?mientras que Powery Schulkin sostienen que la alostasisy la
homeostasis son modelos compatibles y complementarios de la regulacion fisioldgica.® Las opiniones sobre
la homeostasis han evolucionado desde que se introdujo por primera vez el concepto. Del mismo modo, a
pesarde su historiamucho mas corta, lacomprensiénde laalostasis estd cambiando dindmicamente a medida
gue el término es utilizado de diferentes maneras por diferentes investigadores. Al mismo tiempo, nuevas
ideas basadas en estudios empiricos de regulaciéon han desafiado aambos modelos.

Autorregulacion

La autorregulacién se refiere a procesos reguladores automaticos, a la capacidad de cambiar o inhibir
pensamientos, emociones, impulsos o comportamientos y a la capacidad de los seres humanos de anular o
cambiar las respuestas en funcion de las condiciones internas y/o externas. Es el proceso por el cual las
personas intentan restringir los impulsos no deseados con el fin de obtener el control de una respuesta
incipiente.®

La autorregulaciénjuega un papel fundamental enmuchos de los problemasmas importantes de las personas
y sociedades. Una deficiente autorregulacion predice una mala salud fisica y emocional. La capacidad de
retrasar la gratificacion y anular los impulsos son comportamientos autorreguladores que permiten
mantenerse enfocado en objetivos alargo plazoy sacrificarel placerinmediato porresultados gratificantes.®
La autorregulacion, en gran medida, aumenta la flexibilidad y adaptabilidad del comportamiento humano,
permitiendo a las personas ajustar sus acciones a una gama notablemente amplia de situaciones sociales y
demandas situacionales. Es una base importante para la concepcion popular del libre albedrio y del
comportamiento socialmente deseable. Proporciona beneficios al individuoy alasociedad y de hecho un buen
autocontrol (forma de autorregulacién) parece contribuir a muchisimos resultados deseables, incluido el
desempefio de tareas, el éxito escolary laboral, popularidad, salud mental y adaptacidn y buenas relaciones
interpersonales.®

Regulacién significa cambio, especialmente cambio en el comportamiento o en otros estados, en base aalgin
objetivo o metaespecifica. Unaformade autorregularse es cambiarla manera de comportarse con el objetivo
de seguir unas determinadas reglas o conseguir unas determinadas metas. Cambiar una respuesta no
necesariamente significaanularla.
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Autocontrol

El autocontrol es una forma comun de autorregulaciéon®® pero también lo es la amplificacion o prolongacion
de unrespuesta. Para Barkley, autorregulacion y autocontrol son términos o conceptos sinénimosy los define
como cualquierrespuesta o cadena de respuestas del individuo que alterala probabilidad de que ocurra una
respuesta que normalmente sigue a un evento y que asimismo altera a largo plazo la probabilidad de sus
consecuencias asociadas. Entre sus implicaciones cabe destacar que en la autorregulacién la conducta se
centra mds enelindividuo que en el evento, se alteralaprobabilidad de que ocurra de modo subsiguienteal
evento, se trabaja para resultados a largo plazo y se desarrolla una capacidad para la organizacién temporal
de las consecuencias de laconducta, para “conjeturarel futuro”.8”#8 El factor del tiempo se establece como la
clave de la autorregulacién; en los procedimientos de respuesta automatizados dicha demora no se dao es
circunstancial; sin embargo, la demora entre el estimuloy la conducta de responder es el espacio de accddn
de las funciones ejecutivas de control.

Las funciones ejecutivas hacen referencia a aquellas acciones autodirigidas del individuo que usa para
autorregularse. Las cuatro funciones ejecutivas del modelo de Barkley son:

e La memoriade trabajo noverbal.

e La memoriadetrabajoverbal (o el hablainternalizada).
e El autocontrol de laactivacién, lamotivaciény el afecto.
e Llareconstitucion.

En conjunto, comparten el mismo propdsito: internalizar conductas para anticipar cambios en el futuroy, de
este modo, maximizara largo plazo los beneficios del individuo. Desde el punto de vista evolutivo, las cuatro
funciones suponen la privatizacion (“maduracién”) de patrones de conducta manifiestos: la memoria de
trabajo noverbal interioriza las actividadessensoriomotoras; la memoria de trabajo verbal interioriza el habla;
el autocontrol de la activacidn, de la motivacidon y del afecto interioriza la emocién y la motivacién vy,
finalmente, la reconstitucién representa la internalizacion del juego. La organizacidon de la conducta a través
de estas funciones ejecutivas conlleva la puesta en funcionamiento de las conductas propositivas e
intencionales orientadas a la consecucién de un objetivo.8%°

El control autonédmico estd integrado por la cognicién y emocidn. La expresion en la especie humana de las
capacidades cognitivas avanzadas, involucrando la concienciay el lenguaje, junto a un gran repertorio de
emociones dentro de entornos socialescomplejos, surgeatravés de imperativosevolutivosdeterminados por
la presion selectiva para sobreviviry reproducirse. El cerebroy el cuerpo estan intrinseca y dindmicamente
acoplados, en estesentido, las percepciones,emocionesy la cognicidn pueden responder y cambiar en funcién
del estado del cuerpo. Estas interacciones forman gran parte del contenido de lainvestigacidn psicofisiol dgica
gue trata de correlacionarlas respuestas corporales con la actividad mental .22
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Procesos de interaccion entre sistemanervioso auténomo, percepcion, cogniciony emocion

Estudios de neuroimagen en humanos pueden aproximarnos al mecanismo de comprensién de las
interacciones entre cognicién, emocion y SNA. Técnicas como latomografia poremision de positrones(PET) y
la resonancia magnética funcional (fMRI) proporcionan imagenes funcionales de cambios regionalesen la
funcidn cerebral (através de imagenes sobre lahemodinamica cerebrallocal) que pueden relacionarse con la
percepcidn, el pensamientoy el sentimiento. Basandonos en sefiales hemodinamicas regionales de actividad
neuronal cerebral, justo cuando se gestionan las preocupaciones en referencia a los cambios en el estado
fisioldgico mediados autonémicamente, la combinaciéon de neuroimagen funcional con el monitoreo
autondmico puede proporcionar datos clinicos de gran importancia. En este sentido, laliteratura cientifica ha
mostrado evidencia respecto a la integracidn del control autondmico con la las emocionesy la cognicidn,
resaltando importantesimplicaciones clinicas.?? Lainvestigacion sobre estetemase hacentrado en identificar
correlatos subyacentes de laautorregulacidony reflejar la capacidad de autorregulacién a nivel fisiolégico. En
este sentido,se hasugerido quelavariabilidad de lafrecuencia cardiaca (VFC) como marcador neurobioldgico
de la autorregulacién.*

Asi pues, lapercepcidn, cogniciényemocidninteractian con el control autondmico de maneras especificasy
endiferentes niveles del neuroeje o SNC%293;

e Los procesos mentales puedeninfluirenlasrespuestas autondmicasy llegara alterarel estado fisico
del organismo. Esto puede ocurrirde formadirectay automaticaatravés de los nerviosautonémicos;
indirectamente a través de cambios en la respiracion, en la actividad musculoesquelética o postural
bajo control voluntario parcial o total; o incluso pueden ocurrir de manera voluntaria o involuntaria
como consecuencias de decisiones comportamentales.

e El estado fisioldgico interno del cuerpo también puede influir en los procesos mentales. La
representacion sensorial del estado corporal interno puede llegar a interrumpir pensamientos y
sentimientos;lainformaciénque surge del cuerpo también puede estar completamenteintegrada con
percepcionesy cogniciones, que potencialmente contribuyen a incrementar su efecto (por ejemplo,
la excitacion puede mejorar el proceso memoristico; el estado autonémico/visceral actlia como un
contexto variable para procesos emocionalesy cognitivos, porejemplo, lainformacién aprendida en
una situacion de bajaexcitacion es mejorrecordada ensituaciones de baja excitacion).

e La interaccién central de los procesos que fundamentan la generaciény la representacién de los
cambios mediados autondmicamente en el estado visceral, pueden ser los mediadores de las
influencias autondmicas sobre la cognicidon y emocién. Las representaciones corticales viscerales
sensoriales y motoras se intercambian como copias aferentes y eferentes para permitir errores de
sefializacidn. A partir de aqui, tienen lugar unaserie de reacciones reparadoras que acompafan a los
procesosinterpretativos en el lugardonde ocurre este desajuste entre el estado autonémicoreal y el
previsto. El funcionamiento inconsciente del SNA puede ser interrumpido por cambios en el estado
esperado, es decir, nos llegamos a dar cuenta de nuestro estado corporal autondmico cuando
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experimentamos cambios en nuestro estado interno que son "impredecibles" para los centros de
control.

Homeostasis versus alostasis: implicaciones enlas funciones cerebrales y en los trastornos mentales

La mayoria de los farmacos que alteran lafuncién mental yasea con fines terapéuticos o recreativos, afectan
la transmision sinaptica. Algunos medicamentos remodelan el potencial de accién, alterando laliberacidndel
neurotransmisor; otros antagonizan o potencian el efecto de un neurotransmisor en su proteina receptora
sinaptica. Sin embargo, otros medicamentos inhiben la recaptacién del neurotransmisor desde el espacio
extracelular, por lo tanto, prolongan su accién en la sinapsis. Esto lleva a la idea que los trastornos del
pensamiento, laatenciony el estado de dnimo son fundamentalmente trastornos de la sinapsis.>*

La légica sigue el modelo de regulacidn fisioldgica, es decir, el modelo de la homeostasis, donde se supone
que cada pardmetro debe mantenerun ciertovalor. Un valor mas alto o mas bajo se considera "inapropiado"
y, por lo tanto, potencialmente puede ser causa de desorden y por tanto, es objeto de reajuste terapéutico.
El funcionamiento normal supuestamente requiere varios pardmetros sindpticos para mantener sus valores
establecidos, mientras que los trastornos mentales supuestamente resultan de valores "inapropiados". Ciertas
neuronas puedenliberar demasiado transmisor, mientrasque otras pueden liberar muy poco. Laaccién de un
neurotransmisor también podria ser débil o demasiado fuerte, o puede ser muy breve o prolongada. Estos
serian losvalores "inapropiados" que los farmacos deberian corregir.*

Los defensores de estateoriaa menudo hacen unaanalogiadel trastorno mental con ladiabetes tipo1donde
se produce un nivel inapropiado de glucosa en sangre a causa de niveles deficientes de insulina y se reduce
mediante laadministraciénde hormona exdgena. Pero estaanalogia no se sostieneenel caso delos trastomos
ensalud mental. Paralos trastornos mentalescomunes no hay evidenciade unvalor "inapropiado" de ningln
parametro sindptico. La busqueda continda realizandose a nivel de sinapsis individuales, circuitos locales y
grandes areas del cerebro y eventualmenteandlisis genéticos asocian ciertos trastornos mentales a variantes
molecularesde un canal idénico oa un transmisorreceptor particular.?!

Sinembargo, hay un defecto mas profundo en el modelode lahomeostasis. La regulacion fisiol dgica eficiente
no intenta mantener un parametro en un punto de ajuste. Por el contrario: la demanda fluctia
constantemente, porlo que un valor fijo podria a menudo ser demasiado bajo para lo que se necesita, o ser
excesivamente alto. También una estrategia para regular el supuesto valor fijo podria introducir retrasos: el
valordel parametro a menudo satisfaria unanecesidad que ya habria pasado.

Una estrategia mas eficiente es que el cerebro monitoree continuamente muchos parametros y use su
conocimiento almacenado para predecir qué valores seran los que probablemente necesite y después los
establecerarapidamente a partir del control de los sistemas neuroendocrinoy auténomo. Esta estrategia de
regulacion predictiva es la denominada alostasis ("estabilidad a través del cambio”). Mientras que la
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homeostasis esperaerroresyluegolos corrige, la alostasis utiliza conocimiento previo, tanto aprendido como
innato, para evitarerrores y minimizarlos.®°

Los valores de los parametros pueden variar por encimay por debajo de la media, pero no porque sean
"inapropiados", sino porque el cerebro predice cambios en las necesidades y continuamente reajusta los
parametros a mantenerlos exactamenteapropiados. Porejemplo: cuando el cerebro decide que un deportista
jugarda tenis, predice una mayordemanda metabdlica, elevando laglucosaensangre ylainsulinaatravés de
mecanismos neuroendocrinos y autdnomicos. El cerebropuede elevar momentaneamentela glucosa a niveles
diabéticos que se detectan enlaorina, paraanticipar una competenciaatléticaintensa.??

Siguiendo esta linea de pensamiento, para tratar los diferentes trastornos mentales, se deberian tener en
cuenta una serie de aspectos. Debido a que la fisiologia normal requiere que todos los parametros varien,
resulta dificil identificar las causas de la psicopatologia a nivel sindptico. Es decir, élas sinapsis o circuitos
fluctuaran de manera diferente en la generacién de diferentes tipos de pensamiento? ¢ Algin pardmetro
sinaptico es deficiente cuandolaatencion cambiafacilmente y excesivocuando persiste? Aunque losfarmacos
pueden proporcionar cierto alivio sintomadtico, son necesarias mas investigaciones dirigidas a estudiar
explicitamente la naturaleza de los déficits sinapticos y su relacion y/o asociacidn con diferentes trastomos
mentales.

Asimismo, cualquier tratamiento que intente fijar un parametro clave para algun nivel promedio en todo el
cerebroenunaescaladetiempotiende areducirlasvariacionessinapticas esenciales para el pensamiento, la
atencion y el estado de animo normales. De hecho, esto explicaria ciertos efectos comunes de las
farmacoterapias sindpticas, denominados los "efectos secundarios". Este hecho lo contempla el modelo de la
alostasis.

El modelo de alostasis sugiere una definicionbasada en principiosde salud mental: capacidad de respuesta de
lamente consciente e inconsciente alagamacompletade sefales de muchas fuentes: pensamientosactuales,
recuerdos personalesy familiares, recuerdosinnatosy anhelos.

En este sentido, la salud mental es |la capacidad de elegir entre pensamientosy cambiar de manera flexible
entre ellos; es la capacidad de adaptar el estado de dnimoy expresion afectiva alasituaciéoninmediata. Porel
contario, el trastorno mental, es la capacidad reducida para responder a las demandas cambiantes del
entorno. Si se estd estancado con un pensamiento o un estado de animo. Esto sugeriria trazar un objetivo
terapéutico pararestablecerlacapacidad de respuestaala gama completade sefialesinternasy externas.®
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2.3. Evaluacion de la actividad del Sistema Nervioso Autonomo

El SNA es la parte del sistema nervioso es responsable de la regulacion e integracién del funcionamiento de
los érganos internos. Junto con los sistemas endocrino e inmunoldgico, determina el estado interno del
organismoy lo ajustaa sus necesidades del momento, permitiendo asila adaptaciéon del mediointernoalos
cambios del medio externo. EI SNA inervalos musculos cardiacoy liso y las glandulas exocrinas y endocrinas y
controla las funciones corporales inconscientes a través de las vias simpatica, parasimpaticay entérica. E
equilibrioentre el SNSy el SNP se ha considerado unindicadordel estado de salud y este equilibrio es el que
nos permite adaptarnos a los cambios ambientales internosy externos, sumado al mantenimiento de la
homeostasis.?8613

Algunos trastornos en la regulaciéon autondmica pueden traducirse en diversas enfermedades, tanto las que
afectan directamente al sistema nervioso como las que afectan a otros érganos; por el contrario, algunos
déficits en la regulacion autondmica pueden pasar desapercibidos por causar poca incapacidad para el
paciente. En las Ultimas décadas, la importancia de las perturbaciones de la regulacién autonémica en las
enfermedades del sistema circulatorio se ha enfatizado especialmente.®>¢Los sintomas clinicos de estas
alteraciones son con frecuencia no caracteristicos y, por lo tanto, para identificarlos es esencial conocer los
métodos de una evaluacion mas detallada de la funcién del SNA. Algunos de ellos se aplican en la practica
clinica, mientras que otros se utilizan principalmente en estudios cientificos .98

Las disautonomias implican manifestaciones clinicas pueden resultar subjetivas debido a su naturaleza
transitoria (inclusoen sujetos sin patologia concomitante evidente), por provocar poca o ningunaincapacidad
para el paciente, por su dificil evaluacién y por tanto por su dificil tratamiento, lo cual se traduce una
infravaloracion de éstas, pudiendo pasar desapercibidas y nollegando a un diagndstico expreso de las mismas.
Sinembargo, los sintomas autonédmicos son importantes debido a susimplicacionesdiagndsticas, alos efectos
qgue pueden generar sobre la calidad de viday a su importancia prondstica,® ya que su funcionamiento
involuntario del SNA puede estarvinculado alas emociones, ala sensibilidad ante el dolor o a traumatismos
que estimulen al sistema limbico y al hipotdlamo y como consecuencia alterar el funcionamiento

cardiovascular, respiratorioy gastrointestinal entre otros. 6768

Algunos de los sintomas que sugieren la existencia de disfuncién autonémica son la hipotensién postural,
molestias digestivas, alteraciones de la funcidn intestinal, vesical o sexual, disminucién o aumento de la
sudacidn, sequedad de mucosas y enfriamiento o decoloracidon de las extremidades, entre otros® (ver Tabla
3).

El examen clinico de los trastornos autondmicoses dificil y limitado ya que multiples factores como la posicidn
corporal, el estado emocional, alimentos y medicamentos ingeridos, el ejercicio, el estrés fisico y mental, la
respiracion, la presion arterial y diferentes respuestas adaptativas del organismo a cambios ambientales
internosy externos puedeninfluirenla funciéon autonémica.31.61.62
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Es por ello que se hace necesario desarrollary aplicar pruebas, enlas que las condiciones de las mismas estén
estandarizadas para posteriormente poder establecer comparaciones y correlaciones, ademas de permitir
explorarlas diferentes funciones autondmicas, posibilitando unaevaluacion diagndstica mas sensibley fiable.®
En este sentido, unade las principales dificultades que muestralaliteratura cientificaesla forma de evaluar
la actividad del SNA. Por ejemplo, en caso de ingesta de cafeina y/o nicotina previa a la prueba de medicién
del SNA, éstas deberian ser retenidas al menos 3-4 horas antes de la pruebay enel caso del alcohol 8 horas
antes. Si es posible, los farmacos simpaticomiméticos deberian suspenderse durante 24-48 horas antesde la
pruebay los anticolinérgicos durante 48 horas. Por afiadido, el paciente deberia tumbarse o sentarse unos
minutos antes de laprueba en una habitacion tranquilacontemperaturay humedad neutras. 316198

Dada lacomplejidad del sistema auténomo, no existe una prueba tnica que refleje con precision la funcién de
unarama especifica de estesistema. Se han descrito varios procedimientoscomo herramientas de diagndstico
para controlar la disfuncién autonémica (pruebas de reflejos cardiovasculares auténomos, mediciones de
nivelesde neurotransmisores, microneurografia, pruebasde funcién sudomotora o analisisde laVFC). Existen
diferentes baterias de pruebas autondmicas, siendo la bateria Ewing la mas popular. Esampliamente utilizado
en el diagndstico de neuropatia diabética, comprendiendo éste la maniobra de Valsalva, la respuestaa la
respiracion profunda, las pruebas ortostaticas y el ejercicio isométrico. Practicamente cada especialidad
médica ha desarrollado su propia bateria de pruebas para evaluar aquellos aspectos del funcionamiento
auténomo que son mas relevantes en un campo especifico.*®

Aun asi, la mayoria de las exploraciones se basan en la evaluacion de los reflejos cardiovasculares
desencadenados al realizar maniobras provocativas especificas. Los estimulos que aumentan la presion
arterial, como el ejercicioisométrico, la pruebade presidn fria o la aritmética mental, activan principalmente
el flujo de salida simpatico. Las respuestas de la presion arterial a las pruebas ortostaticas y la maniobra de
Valsalvason también en gran parte un reflejo de la actividad simpatica. Los cambios en lafrecuencia cardiaca
durante las pruebas ortostaticas y la maniobra de Valsalva, asi como durante la respiracién profunda o el
reflejode buceo, reflejan lamodulacién parasimpatica. °8°°

La medicidonensangre o en orina de los niveles de catecolaminas (adrenalinay noradrenalina) es otraforma
de evaluacién de la actividad autondmica, sin embargo, esta medicidn presenta limitaciones debido a la
constante variacion de estos niveles en sangre dificultando lainterpretacion de los valores, resultando éstos
poco fiables como marcadores de laactividadautondmica.°Tal y como hemos sefialado, se han desarrollado
pruebas para la evaluacién de las distintas funciones auténomas (maniobra de Valsalva, prueba de frio,
evaporimetria, test de sudoraciéntérmica, pupilometria, microneurografia, entre otras, ver Tabla4). Segun la
evidencia cientifica, uno de los tests utilizados que tiene mayor sensiblidad y especificidad es la VFC.%*>7 La
VFC proporcionavalores que se obtienen de lainervacién autondmica que se proyecta hasta el corazén y da
informacidn sobre el estadodelfuncionamiento de los dossistemasque conforman el SNA, el sistema nervioso
simpatico y parasimpatico.”>1°%102 A continuacion, dada la importancia de la VFC para la medicidn del SNA,
describiremos este instrumento.
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Prueba Parametro  Segmento neural

Sisterma cardiovascular

Intervale A-R FC S
Respiracion profunda FC PS
Maniobra de Valsalva FC, PA FS, 5
Cambio de posicion activo o pasivo FC, PA PE, &
Ejercicio sostenido (hanagrip! P& 5
Prueba del frio PA 5
Fresidn negativa infratoracica FC FS
Sensibilidad de barorreceptores FC, PA PE, &
Doppler de laser Flujo 5
Moradrenalina plasmatica 5

Sistema sudomotor

Test de sudacion térmica Sudacion Aferentey 5

Impresién con iodurc-almiddn M.* GSR 5

Impresién con silicona M.* GSR 5

Evaporimetria TES 5

Test de reflejo axonico (QSART) TES s

Respuesta simpaticocutanea (SSR) Potencial Aferentey 5
Pupila

Respuestas farmacoldgicas @ pupilar SyPS

Tiempo de ciclo pupilar @ pupilar PS

Pupilometria @y latencia SyPS

Sistemna digestivo

Transito intestinal Tiempo FS vy entérico

Manometria gastrointestinal Motilidad PS, Sy entérico

Funcion genital

Tumescencia peneana nocturma Ereccion FS

Tabla 4: Pruebas de evaluacién dela funcién autonémica.’

Abreviaturas: FC (frecuencia cardiaca); PA(presion arterial); GSR (glandulassudoriparasreactivas); TES (tasa de
evaporacionde sudor); @ (didmetro); S (sistema simpatico); PS (sistema parasimpatico).
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2.4. \Variabilidad de Ila frecuencia cardiaca: concepto, factores
moduladores, factores de riesgo cardiovascular y sistemas de medicion

El analisis de la variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) se ha convertido en uno de los métodos mas
populares de evaluacion del SNA. Este método, se basa en la observacion de los intervalos RR (latidos
consecutivos del corazén), teniéndose en cuenta que incluso en reposo laduracién no es constante, sino que
fluctda continuamente alrededor del valor medio. Asi pues, la VFC representa las variaciones latido a latido
del corazén y se ha definido como una medida de la interaccion constante entre las influencias simpaticas y
parasimpdticas sobre la frecuencia cardiaca (FC). Esta proporciona informacién sobre |a flexibilidad del SNA,
que resulta necesaria para modular la actividad cardiaca de acuerdo con las demandas situacionales
cambiantesy, por lotanto, representa unacapacidad de respuestaemocional regulada.?®

Una VFC reducida corresponde a un desequilibrio del SNA y suele estar asociada a un peor prondstico,
mientras que una VFC elevada se asocia?® a un buen prondstico en sujetos sanos y pacientes con diversas
enfermedades.®'%2? Se ha sugerido que la VFC como marcador importante de la capacidad reguladora de la
emocion, de lacapacidad de autorregulacién, de laactividad de la funcién nerviosa autondmica, e incluso de
la enfermedad psiquiatrica.285

La relacidon de latidos cardiacos consecutivos incluso enindividuos sanos no es absolutamente regulary varia
como resultado de muchos factores, incluidos el ejercicio, el estrés fisico y mental, la respiracion, la reguladcion
de lapresidn arterial y otros factores®%2 (ver Tabla 5). Asipues, multiples factorespueden influir en lafuncidn
autondmica, por tanto, las condiciones de las prueba de medicién deberian estar estandarizadas para poder
realizarun correcto analisis de los resultados y poder extrapolar conclusiones validas y fiables. 9

Factores Tipo de relaciéon con la VFC
Edad'©3 Inversa:edad avanzada.Correlacidn con una baja VFC
Sexol04 Inversa:hombres. Correlacién con una baja VFC

Directa: mujeres jovenes hasta la etapa pre-menopausica. Correlacién con

una alta VFC
Respuesta Inversa:temperatura corporal aumentada,aumento de la sudoracidn (para
termorreguladora®4> perder calor)ypredominiode la actividad simpatica. Correlacién con una
baja VFC

Directa: temperatura corporal disminuida, disminuciénenla sudoracion
(para conserver calor)y predominio actividad parasimpatica. Correlacidn
con una alta VFC

Factores genéticos 105 Inversa:Correlacién con una baja VFC

59



DOCTORADO

T
urB A
Universitat Autonoma
de Barcelona

Parc Tauli
Hospital Universitari

TESIS

ADSCAITA A LA U

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil

Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

Factores de riesgo
cardiovascular (syndrome
metabdlico, fumar, cafeina,
alcoholismo) 3461106

Factores ambientales 107

Ritmos circadianos (ciclos
suefio-vigilia) 108109

Ejercicio fisico y estilo de vida
28,102,109,110

Cambios posturales y estrés
gravitacional 11!

Farmacos 112

Funciones cognitivas e
inteligencia emocional 31~
33,64,70-74,113

Enfermedades
cardiovasculares,t1:106
neuroldgicas,!1*
psiquiétric3528,3 1-33,64,70,71,73,74

y reumatolégicas!1>-117

Inversa:Correlacién con una baja VFC

Inversa:hipoxia, temperaturas extremas, altitud. Correlacién conuna baja
VFC

Directa: aclimatacién. Correlacién con una alta VFC
Inversa:insomnioyfase REM del suefio. Correlacién conuna baja VFC

Directa: suefio reparador y faseno-REM del suefio. Correlacién conuna alta
VFC

Inversa:estilo de vida sedentaria, sobreentrenamiento deportivo, estrés
fisico.Correlacién conuna baja VFC

Directa: estilo de vida activo, actividad fisica regulardeintensidad
moderada, capacidadaerdbica, ejercicio fisico submaximo. Correlacién con
una alta VFC

Inversa:bipedestacién. Correlacién conuna baja VFC

Direct: posicidn supina,descanso. Correlacion conuna alta VFC

Inversa vy Directa (evidencia cientifica noclara):anticolinérgicos,
bloqueantes alfa y betaadrenérgicos, agonistas adrenérgicos, farmacos
asociadoscon ACE. Correlacion conuna bajayalta VFC

Inversa:estrés mental; burnout; fatiga; pesimismo;estresores fisicos,

cognitivos ysociales; enfermedades psiquiatricas. Correlacién conuna baja
VFC

Directa: desarrollo delas funciones ejecutivas y dela memoria operativa,
rendimiento cognitivo, of executive functions and operational memory,
cognitive performance, habilidades deinteligencia emocional, optimismo,
salud mental. Correlacién conunaalta VFC

Inversa:Correlacién con una baja VFC
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Manifestaciones fisioldgicas:
respiracionl13.118,119

Manifestaciones fisioldgicas:
tension arteriall20:12!

Manifestaciones fisioldgicas:
ritmo cardiaco19.122,123

Manifestaciones
neurofisiolégicas del Sistema

Nervioso
Aut6n0m061,62,64,9 1,98,124-127

Intervenciones especificas de
Terapia Manual®4128-138

Inversa:frecuencia respiratoria elevada. Correlacién con una baja VFC

Directa: mayor volumen corriente. Correlacién conuna alta VFC

Inversa:tension arterial elevada. Correlacion con una baja VFC

Inversa:frecuencia cardiaca elevada. Correlacion con una baja VFC

Inversa:predominio de la actividad simpatica, valor del componente LF
aumentado, ratio LF/HF aumentado. Correlacién con una baja VFC

Directa: predominio de la actividad parasimpatica, aumento de los valores
SDNN, RMSSD, PNN50 y valor del componente HF. Correlacién conuna alta
VFC

Inversay Directa (evidencia cientifica no clara):intervenciones de Terapia
manual (técnicas defisioterapia, manipulaciones, técnicasderelajacion,

técnicas de neurodinamica...) la mayoria confirman una relacién directa.
Correlacién conunaalta VFC
Tabla 5: Factores asociadosa variacionesen la VFC. Tipode relacion entre los diferentes factores que potencialmente
influyen sobrela VFC.54 Acrénimos y Abreviaturas:Variabilidad dela frecuencia cardiaca (VFC); rapid eye movement
(REM); angiotensin-converting enzyme (ACE); low frequency power (LF); ratio of lowfrequency (LF) power/high
frequency (HF) power (LF/HF ratio);standard deviation fromnormal to normal (NN) intervals in heartbeats (SDNN);
root mean squareof successivedifferences (RMSSD); percentage of the number of NN interval pairs thatdiffer by more

than 50 milliseconds (pNN50); high frequency power (HF).

Mecanismos neuronalesextremadamente complejos sonresponsables de lasfluctuacionesde laVFC. Se basan
principalmente en interacciones entre el SNS y SNP. Es de destacar que algunas de las neuronas y fibras
autondmicas, a parte de la actividad fasica transitoria, iniciada por estimulos particulares, demuestran
actividad ténica basal con fluctuaciones ritmicas caracteristicas, cuya frecuencia difiere para diferentes
neuronas y fibras, pudiendo ir de oscilaciones de alta frecuencia caracteristicas del corazén o frecuenda
respiratoriaa oscilaciones extremadamente lentas cuyo ritmo es circadiano, me nsual oincluso estacional. La
presion arterial es otro parametro hemodinamico cuya variabilidad, ademas de lafrecuencia cardiaca, también
se evallaen la practica clinica.®® La actividad del SNS y del SNP fluctia continuamente, lo que resulta de
interacciones mutuas. Enreposo, laactividad vagal dominay es principalmente responsable de la VFC. Porlo
tanto, la arritmia sinusal, que estd mediada vagalmente, es la variabilidad mas prominente en reposo. La
influencia de la activacién parasimpatica es rapida y transitoria debido a la rdpida degradacion de la
acetilcolina por la acetilterasa. Debido a esto, los efectos de la excitacidn de la neurona parasimpatica son
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visibles en elsiguienteciclodespués delestimuloy el SNPexplicalos cambios rapidos en lafrecuencia cardiaca.
La estimulacion simpatica se desarrolla mas lentamente y sus efectos son visibles como un cambio de ritmo
después de 2-3 segundos; por lo tanto, es responsable de oscilaciones mas lentas, pero de mayor amplitud.
Estd limitada también por la actividad vagal con modulaciones mutuas. Durante la evaluacién de los indices
delaVFC, se hade tenerencuentadeque nosonindices directos de actividad tdnica delos sistemasnerviosos
simpaticoy parasimpatico, sino que son el resultado de su influenciaen los efectores, que son los receptores
de las célulasdel nodo sinusal.®®

. o s

Sistemas de medicion de laVFC: metodologialineal y nolineal y parametros de dominio tiempoy frecuenda
en el analisislineal

Aungue no se ha alcanzado un consenso claro con respecto a las medidas para analizar la VFC,1241%> se han
desarrollado diferentes técnicas lineales (dominios de tiempo y frecuencia) y no lineales para ayudar a
pronosticar la enfermedad y evaluar el funcionamiento del SNA °%12% Las medidas de dominio de tiempo se
utilizan principalmente parael perfil alargo plazode laVFCy las medidas de laVFCde dominio de frecuencia
se utilizan para el andlisisde datos a corto plazo. Las medidas de laVFCenlos dominios de tiempoy frecuendia
(Tabla 6) se han utilizado con éxito como un indice de actividad cardiovascular del SNA, proporcionando
informacién sobre adaptaciones al estrés fisicoy psicolégico, asicomo la regulacidn de la activi dad vegetativa
y la relajacién.®°® Tal y como se ha mencionado, la VFC generalmente se evalta en funcién del analisis del
dominio deltiempo odel dominio de lafrecuencia.Los indices de analisis en el dominio deltiempo se derivan
de mediciones directas del intervalo RR o de las diferencias entre intervalos RR sucesivos. Con mayor
frecuencia, se calculan sobre un registro completo de ECG de 24 horas. A veces, se calculan mas cortos, por
ejemplo 3-5minutos, grabaciones para evaluarlainfluenciade varios factores en la VFC,31,98106,127.139

Los parametros del andlisis en el dominio del tiempoincluyen (verTabla6):

e SDNN (la desviaciéon estandar de NN, los Ilamados intervalos de normal a normal, abarca tanto la
variabilidad a corto como a largo plazoy, por lo tanto, describe laVFCgeneral).

e SDANN (ladesviacién estandarde losintervalos NN promedio calculados durante periodos sucesivos
de 5 minutos de grabacidn de 24 horas; evalialos componentes de la VFC que cambian lentamente).

e rMSDD (laraiz cuadradade las diferencias cuadraticas medias de intervalos NN sucesivos; describe la
variacidna corto plazoy, por lo tanto, reflejalaactividad parasimpatica).

e pNN5O (la proporcion de diferencias en intervalos NN consecutivos que son mas largos que 50
milisegundos (ms); suimportanciaessimilarala rMSDD).

El andlisis espectral no expresalafrecuenciacardiaca en funcidn del tiemposino en funcién de lafrecuendia.
Se concentraen revelarlanaturalezaciclica tras la serie de intervalos RR cambiantes. Se miden lafrecuencia
y la magnitud de estas oscilaciones, lo que permite el cdlculo de la densidad de potencia para rangos de
frecuenciaseparados. Se recomienda calcularlosindices de dominio de frecuenciasobre grabaciones a corto
plazo, preferiblemente los de 3-5minutos.31:64.98106,127,139
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En la mayoriade los estudios se evaltan los siguientes componentes del dominio de frecuencias (ver Tabla 6):

e LF (componente del rango de baja frecuencia, 0.04-0.15 Hz, modulado por el sistema nervioso
simpatico y parasimpaticoy también asociado con la actividad barorreceptora).

e HF (componente del rango de alta frecuencia, 0.15-0.4 Hz, modulado por el sistema nervioso
parasimpatico, relacionado con larespiraciéony con los cambios en la presién arterial).

e RatioLF/HF, que reflejalasinteracciones de ambos tipos de modulacién autondmica.

El componente delrango de muy bajafrecuencia (VLF) (por debajo de 0.04 Hz) se estima con menos frecuencia
ya que su interpretacion en grabaciones cortas (3-5 minutos) no esta clara. No se recomienda interpretar el
componente VLF derivado de dichos fragmentos. Durante periodos mas largos, probablemente refleja la
actividad de los barorreceptores.06127

En muchas investigaciones se observa unadistribucién no normal de los pardmetros de la VFC. En este caso,
es necesario proceder a la transformacidon de datos antes de su andlisis. Todos los latidos anormales no
generados porlas despolarizaciones del nodo sinusal deberian eliminarse del registro. Los datos de la VFCde
registros ambulatorios generalmente contienen mas artefactos pudiendo ser éstos de origen fisiolégico o
técnico. Los artefactos técnicos pueden ser el resultado de electrodos mal conectados o de un movimiento
excesivo del individuo. Los artefactos fisioldgicos pueden incluir latidos ectdpicos, fibrilaciones auriculares,
suspiros y tos. Esos factores pueden influir de manera significativa en los valores resultantes de la VFCy
suponen una pérdida de informacidn sobre la variabilidad de la sefial de frecuencia cardiaca. Un software
adicional podriaayudara detectar artefactos en las sefiales del ECG, como Artlifact.'*? El investigador deberia
preparar la grabacién de la VFC antes del posterior andlisis teniendo en cuenta potenciales artefactos
fisioldgicos y/o técnicos que podrian sesgarlos resultados. 14!

La literatura cientifica también describe el andlisis de la VFC por métodos basados en dindmicas no
lineales.?®139142143 5jn embargo, su aplicacidn aun se limitaa la investigacion cientifica. Aunque el anélisisde
dominio de frecuencia de la VFC se entiende mucho mejor, también se utiliza principalmente para fines de
investigacion. El andlisis de la VFC en el dominio del tiempo tiene la aplicaciéon mas amplia en la evaluacién
clinica rutinaria y algunos de sus indices se han convertido en factores de riesgo independientes de eventos
cardiovasculares.*®

Es importante recordar que diferentes factores pueden influir de manera significativa sobre la VFC, algunos
de ellos son la edad,1% el sexo, 194 la posicidn corporal,!!! |a actividad fisica y el estilo de vida,102.109110
farmacos,''2 enfermedades cardiovasculares, 6169106 reumatoldégicas, 115-117 neuroldgicasi®* y
psiquiatricas,32:3364697374113 entre otros factores ya mencionados anteriormente (ver Tabla 5), por tanto es
importante tenerlosen cuentaalahorade medirlaactividad autondmica ya sea mediante mediciones lineales
ono lineales.®
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Variable Descripcion Valores de Valores de Interpretacion
referencia en referencia en
adultos sanos nifios/as sanos/as
VFC, dominio tiempo
Intervalo RR | Intervaloentre dos >750 ms Alta correlacién conaltas
o NN latidos consecutivos frecuencias, indicatonovagal
(picos Ren el ECG) (actividad parasimpatica)
SDNN Standard deviation 141+ 39ms 5-15afos: Componentes ciclicos
from normal to 48.603-92.96 ms responsables dela VFC. Medida
normal (NN) 15-35 years: global de la VFC.
intervalsin 38.87531-81.309
heartbeats ms
RMSSD Square root of the 27 12 ms 5-15afos: Alta correlacionconaltas
mean of the sum of 65.6591-88.482 ms | frecuencias,indicatonovagal
the squares of the 15-35 years: (actividad parasimpatica)
differences between 62.338-80.189 ms
consecutive NN
intervals
NN50 Number of NN ms Alta correlacién conaltas
interval pairs that frecuencias, indicatonovagal
differ by more than (actividad parasimpatica)
50 ms
PNN50 Percentage of the % Alta correlacién conaltas
number of NN frecuencias, indicatonovagal
interval pairs that (actividad parasimpatica)
differ by more than
50 ms
VFC, dominio frecuencia
HF power High frequency band 975+ 203 ms2/Hz Relacién contono vagal o

(0.15-0,40 Hz)

LF power
(0.04-0,15 Hz)

Low frequency band

1170+ 416 ms?/Hz
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actividad parasimpaticay
actividad respiratoria;
correlacioncon RMSSD y
PNN50 (predominioactividad
parasimpaticay modulacién
respiratoria)

Mezcla de actividad simpaticay
vagal,actividad barorrefleja
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(predominio actividad

simpatica)
VLF (0.0033- | Very low frequency ms? Mecanismos de regulaciéna
0.04 Hz) band largo plazo, termorregulacion,

sistema renina-angiotensina,
relacion consistema renina-
angiotensina-aldosteron

Ratio LF/HF Ratio LF (ms2)/HF 1.5-2.0 5-15afios: Estimacion del equilibrio
(ms?) 1.0591-1.425 simpatico-vagal (ligadoa los
15-35 afios: estados de relajaciényal

0.88745-1.268 componente HF) o ala actividad
simpatica (ligado al estrés y al
componente LF)

Tabla 6: Descripcion delas variables delos dominios tiempoy frecuencia de la VFC.642899.126Acrénimos y Abreviaturas:
Variabilidad dela frecuencia cardiaca (VFC); interval between two consecutive beats (RR or NN); standard deviation
from normal to normal (NN) intervals in heartbeats (SDNN); root mean square of successive differences (RMSSD);
number of NN interval pairs thatdiffer by more than 50 milliseconds (NN50); percentage of the number of NN interval
pairs thatdiffer by more than 50 milliseconds (pNN50); high frequency power (HF); low frequency power (LF); very low
frequency power (VLF); ratio of low frequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio); milliseconds (ms);

electrocardiograma (ECG); Hertz (Hz).

Estandares de medicidn de la VFCy limitaciones asociadas: recomendaciones para la recogida de datos de
laVFC

Los estandares de medicion fueron desarrollados hace mas dos décadas porun Grupo de trabajodentrode la
investigacién de laVFC (“Task Force of the European Society of Cardiology and the North American Society of
Pacing and Electrophysiology”) y las revisiones recientes han ido actualizando diferentes aspectos del
documento original. Sin embargo, se deben considerar muchos aspectos metodoldgicos relacionados con la
VFC en la investigacidn psicofisioldgica si se pretende extrapolar conclusiones sélidas, lo que dificulta la
interpretacién de los hallazgos y lacomparacién de resultados entre diferentes experimentos.'?

Los estandares de medicidnasociadosalarecogidade los parametros de laVFC deberian contemplar posibles
problemas asociados con los dispositivos de grabacién de la VFC y la sefial, el muestreo del
electrocardiograma, la duracidn de la grabacidn, la grabacion de referencia, las mediciones realizadas en
entornos ambulatorios y las mediciones realizadas con movimientoy respiracién.

Se han descrito varios procedimientos como herramientas de diagndstico para controlar la disfuncién
autondmica (pruebas de reflejos cardiovasculares auténomos, mediciones de niveles de neurotransmisores,
microneurografia, pruebas de funcién sudomotora o andlisis de HRV. Existen diferentes técnicas de grabacién

65



T
‘ =
DOCTORADO TESIS parc Tauli UU.'.!.B

Hospital Universitari de Barcelona

ADSCAITA A Lt URB g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

para medirlaVFC, a través de grabaciones a partirde un electrocardigrama (ECG), através del intervalo entre
latidos (1Bl o interbeat interval en “inglés”) o mediante fotopletismografia. El uso de un ECG permite a los
investigadores obtener directamente datos de la VFC del estimulo eléctrico del corazén que se ve como el
complejo QRS (larepresentacién graficade la despolarizacién ventricular, es decir, un latido cardiaco). Esto se
puede recolectar a través de equipos de ECG mas tradicionales o mediante tecnologias modernas como el
dispositivo eMotion Faros (Mega Electronics, Kuopio, Finlandia) usando solo dos electrodos. Los registros de
ECG son mas precisos entérminosde correccidnde artefactos porque permiten al investigador ver fisicamente
el complejoQRSYy, por lotanto, loslatidos del corazén, lo que llevaauna correccidén muy precisa. En caso de
gue se usen electrodos, es necesario seguir las recomendaciones estandar con respecto al posicionamiento
de los electrodos segln el dispositivo utilizado y también considerar la preparacién de la piel para mejorarla
calidad de la sefial, comolalimpiezaoladepilaciéon.”2144

La fotopletismografia consisteeniluminarunapequefialuzenundrea donde los capilares son de fécil acceso
yaseaatravésdelldbulodeldedoodelaorejamedianteunsensor.Luego, laluzreflejadade vueltaal sensor
representael volumen desangre enelvasoy, porlotanto, formalos latidos del corazén. Lafotopletismografia
mide los datos del intervalo pulso a pulso, que es una mezcla del intervalo entre latidos o IBl y el tiempo de
transito del pulso. Se considera que |la fotopletismografia representa unaaproximacion precisadel IBl. 14>Una
revision comparativa de la fotopletismografia versus el ECG indicé que la fotopletismografia se puede usar
durante el descanso pero no durante el estrés,*® ya que éste es capaz de inducir cambios en el tiempo de
transito del pulso (el tiempo que tardalaondade la presién sanguinea en viajar desde el corazén ala periferia)
como resultado de cambios enlaelasticidadde las arterias que no pueden detectarseatravés del IBI.*® El pico
curvo de la sefal del pulso del volumen sanguineo es mas dificil de detectar con precisidén que el pico agudo
ascendente de laondaR del complejo QRS que se puede determinar mejoratravés del ECG. La aparicién del
auto-movimiento cuantificado!¥ ha permitido auto-monitorizar propios datos psicofisioldgicos, lo cual esta
generando la emergencia de muchos dispositivos de consumo que tienen por objeto medir la VFC. Sin
embargo, la mayoria de estos dispositivos de consumo no han sido validados respecto alas medidas del ECG
y presentan varios inconvenientes como porejemplo:informaruna métrica patentada en lugar de una métrica
estandar, no proporcionar acceso a datos sin procesary/o no ofrecer detalles técnicos de los métodos de
correccion.3!

Conelimpulso creciente de cuantificar la psicologia, muchos profesionales estanutilizando aplicaciones sobre
VFCen teléfonosinteligentes. Se hademostrado que el desarrollo de aplicaciones parateléfonos inteligentes
conectadas a un cinturdn toracico o una fotopletismografia para medir la VFC, puede proporcionar una
medicidn confiable de laVFCsi se establecen unas pautas correctas parala mediciénde laVFC. 148

La duracién de la grabacion también podria influir en los parametros de la VFC, sobre todo en el dominio
tiempo. Para reducir este sesgo se han desarrollado una serie de recomendaciones para el registro a corto
plazo de la VFC, estableciéndose una duracidn de 5 minutos para garantizar la comparabilidad de los
resultados. La base para la recomendacién es que la grabacion debe durar al menos 10 veces la longitud de
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onda del limite de frecuencia mas bajo del componente investigado. En casos especificos las grabaciones
pueden hacerse mas cortas; por ejemplo, para satisfacer las necesidades de un disefio experimental. Sin
embargo, la argumentacién para hacerlo debe ser fuertey 1 minuto debe considerarse como el minimo
absoluto para obtener una evaluacion confiable del parametro HF.!?” Recientemente se han realizado
grabacionesinferioresa5 minutos demostrandose que unagrabacién de 1 minuto del registro del parametro
RMSSD puede ofrecer una buena confiabilidad en comparacion con el RMSSD clasico de 5 minutos;!* las
grabaciones entre 10segundosy 50 segundos, considerando pardmetros de laVFC, han resultado fiables bajo
ciertas condiciones.'® En cualquier caso deberia justificarse la eleccidn de la duracidon de los periodos y la
ubicacion dentro del experimento al presentarsu estrategia de anélisis de datos. 3!

Las grabacionesalargo plazo (de mas de 24 horas) se han considerado mas establesy libres de efecto placebo
yserianideales paraevaluarlas terapias deintervencién.?’ Sin embargo, se debe tener en cuenta i los andlisis
debenbasarse en un solosegmento de 24 horas, 0 en etapasde 5 minutos durante un periodo de 24 horas.
Se han detectado algunas limitaciones en elanalisis individual de 24 horas: si los mecanismos responsables de
la modulaciéon del periodo cardiaco de una determinadafrecuencia permanecen sin cambios durante todo el
periodo de grabacidn, entonces, el componentede frecuencia correspondientede laVFC puede usarse como
unamedidade estas modulaciones, de lo contrario, lainterpretacionno se podria determinar. Asimismo, este
analisis no refleja la actividad del SNA. Se ha demostrado que las medidas de baja frecuencia de la VFC (por
ejemplo, frecuencia VLF y SDANN) reflejan la actividad fisica y la capacidad funcional de los pacientes y no
estrictamente laactividad del SNA.®! Porlo tanto, las interpretaciones de las diferencias entre los individuos
en estas medidas comoindicativas de las diferencias del SNA no son confiables.?>? Lamedicién ambulatoriaa
largo plazo de la VFC también puede proporcionar informacidon muy interesante, por ejemplo, al evaluar
grabaciones de 24 horas. Al evaluarlaVFCin situ, el valor predictivo de laVFCaumenta cuando se controlala
respiraciony laactividadfisica, en cambio la configuracion ambulatoria presentard algunalimitacién alahora
de abordar o teneren cuenta el movimiento del paciente.*

El caso de grabaciones poretapas de 5 minutos durante un periodo de 24 horas, presentaventajas ya que se
puede examinar la variacion circadiana y los valores nocturnos que en algunos casos pueden ser mds
predictivos que los valores diurnos.'** Las grabaciones de las etapas de 5 minutos se pueden realizar de
maneradiferente: yaseautilizando unaventana mdvil de 5minutos para calcular los parametrosde laVFC a
intervalos de 1 minuto,**® o usando intervalos estrictos, para bloques de 5,35 minutos por ejemplo. ***En las
24 horas previas, se utilizaron dispositivos Holter voluminosos que pueden causar cierta incomodidad a los
participantes. Sin embargo, lanuevageneracion de dispositivos de ECG que pesan menos de 15 gramos (por
ejemplo, los dispositivos Faros de Mega Electronics, Kuopio, Finlandia) causan poca incapacidad para los
participantes.3!

Una grabacion precisa y consistente de los valores basales de la VFC es sumamente importante * para
estandarizarlos valores basales o de referenciay paragarantizarla comparabilidad de los resultadosentre las
muestras, los experimentosy loslaboratorios.’? Por ello, se deberiadescribircon precisionlaforma en que
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se realizaran las medidas de la VFC (postura corporal, instrucciones especificas para que cumplan los
participantes, variables que se recogeran...). La literatura cientifica ha sugerido considerary registrar las
siguientes variables estables y transitorias porsuinfluenciasobre la VFC:313464

Variables estables:

e Edadygénero®”’

e Fumar®s?

e Registrode consumo de alcohol diario®®

e Peso,alturaeindice cintura-cadera®>®

e Medicamentos cardioactivos, como antidepresivos, antipsicdticos o antihipertensivos.!®® Entre los
medicamentos psicotrdpicos, una revision sistematica revelé que solo se encontré que el
antidepresivo triciclicoy laclozapinainfluian estadisticamente de manerasignificativa sobre laVFC3
pero aun asi se recomienda documentar cualquier medicamento relacionado con la actividad
cardiovascular que hayantomado los participantes

e Laingestade anticonceptivos orales para las participantes femeninas, puede no influir sobre la VFC
en condiciones de descanso,*'pero puede influirenlarespuestaa condiciones estresantes.®?

Variables transitorias (recomendaciones):

e Seguirunarutinade suefio normal el diaantes del experimento, registrarlahoradeirsea dormiry la
hora de despertarse.!®

e Evitar cualquierentrenamiento fisico intenso el dia antes del experimento.*®

e Evitar el consumo de alimentos y/o bebidas las Gltimas 2 horas antes del experimento.16®

e Evitar bebidas estimulantes, energizantes, cafeinadasy el té 2 horas antes del experimento.!®®

e Recomendacidonde usarel bafio antes de que comience el experimento.'®’

e Evitar bebidas alcohdlicas durante 24 horas antes del experimento.5®

La literatura recomienda realizar un seguimiento de las posibles variables de confusion para permitir al
investigador excluiralos participantes antes de larecopilacion de datos o comprend ervaloresatipicos dentro
de su recopilacién. Deberia considerarse que los participantes del experimento pueden dar informacién
inexacta al informar muchos de estos factores o variables sociodemograficas; por ello, los investigadores
deberian tener en cuenta que el procedimiento ideal seria obtener medidas objetivas de estos factores o
variables potencialmente confusos siempre que seaposible.

En la mayoria de los estudios, el registro de referenciageneralmente se toma en sedestacion con las rodillas
enun angulode 90 grados, ambos pies planos en el suelo, las manos enlos muslosy los ojos cerrados, similar
aloque se recomienda paralos procedimientos de presidn arterial .18 Con respecto alaposiciénde las manos,
se recomiendan las palmas hacia arriba, dado que las palmas hacia abajo podrian introducir efectos
interoceptivos si los participantes sienten su pulso radial. Se podrian usar otras posturas como por ejemplo,
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en decubito supino, o en bipedestacidn si tienen sentido con respecto a las condiciones experimentales.®
Cualquiera que sea la postura elegida, es importante que antes de la medicién de los valores basales, el
participante hayaestado en esta posturaal menos durante 5 minutos.311° Este hecho se refiere, de manera
mas genérica, alaaclimatacion al entorno de grabacion, que se logra mediante el uso de un periodode andlisis
que comienza mas tarde que el inicio de la grabacidn, lo que garantiza un mayor control de la ansiedad
potencial y unamayoratencionalarespiraciény lafrecuenciacardiaca que puedeocurrir cuando las personas
se les dice que la grabacion ya estd empezando a desaparecer;3* esto permitiria no anunciar el inicio de la
grabacion para protegerlavalidez del periodo de medicion de interés. Durante lagrabacién de referencia, los
participantes deben permanecer en la posicidn escogida sin hablar ni hacer ninglin movimiento, se les pide
que se relajenyrespiren espontaneamente. 3164

Algunosinvestigadores sostienen que no existeunregistro de referenciaideal de laVFCyaque no existe una
lista correcta de pardmetros que se apliquen en todas las circunstancias. En el caso de que queramos
considerarla VFC en reposo como predictor, necesitamos estandarizar el procedimiento, tal y como hemos
descrito con anterioridad, es decir, realizando el experimento en una posicién determinada del paciente y
dandole unas instrucciones precisas para que la investigacién sea reproducible. Seglin la condicién
experimental, se recomienda que la posicién del cuerpo sea lo mas similar posible a la utilizada durante la
toma de datos basal. Por ejemplo, valores basales de la VFC en sedestacién comparandolos con una tarea
cognitiva en sedestacioén; o valores basales en bipedestacion comparandolos con una tarea psicomotora de
pie.31En este sentido, se ha estudiadola posibilidad de registrary estudiarla VFCen movimiento. Dado que
la VFCreflejalaactividad de los sistemas nerviosos simpatico y parasimpatico, cuando el individuo se mueve
inmediatamente afecta a la VFC ya que ambos sistemas estan involucrados en satisfacer las demandas
fisicas.}’°Por lo tanto, el movimiento influird en los pardametros de la VFC y puede influir en la regulacién
vinculada a los procesos cognitivos, emocionales, sociales y de salud. El grupo de trabajo de |la Task Force'”
sentd las bases exponiendo que parauna correcta interpretacidn de los mecanismos fisioldgicos subyacentes
a la VFC, la mediciéon deberia realizarse sin actividad fisica ya que con el movimiento se observan mas
artefactos dentro del conjunto de datos y éstos deberian minimizarse.’*72 Sin embargo, a partir de este
postulado la investigacién ligada a la VFC ha evolucionado, afirmando que podria ser posible realizar
mediciones ambulatorias de laVFC mientras se controlala respiraciony la actividad fisica,’* sin embargo, se
deberia tener en cuenta que en situaciones en las que haya movimientoy se haya registrado la VFC la
valoracién del tono vagal no sera posible.'” Como alternativa,la VFC se podria evaluar directamente antes de
la tarea que involucra movimiento, por ejemplo, cuando se usa como un marcador precompetitivo antes de
la competicién o pruebadeportiva; en estos casos generalmente se observa unadisminucion en el tono vagal
antesde realizarlacompeticiondeportiva.#17> La VFC evaluada antes del rendimientofisico podria servir, en
ciertamedida, como un predictor para el siguiente rendimiento asociado al movimiento.

El control de la respiraciéon mientras se registrala VFC es untema controvertidoy ampliamente estudiado. La
respiracion esun factor importante que influyessignificativamente en lafrecuencia cardiaca y en la VFC.113
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En una poblacién con una frecuencia respiratoria rdpida conocida, como en la poblacién infantil, la
profundidad y la frecuencia respiratoria estan asociadas a fluctuaciones de la frecuencia cardiaca y pueden
influir en los datos de la VFC,'*® de tal modo, que los estudios relacionados con la VFC recomiendan que se
considere, se monitorice y se controle.3*%* Circunstancias como la profundidad respiratoria, la cantidad de aire
queingresaa los pulmones, lafrecuenciarespiratoriay la cantidad de respiraciones por minuto son factores
gue podrian afectara larespiraciony portantoalaVFCyes por ello que esrecomendable controlarla durante
los experimentos relacionados con la VFC. Por lo tanto, para evaluar con precision la funcién vagal, se ha
propuesto "corregir" la VFC para la respiracion de manera que estos factores que pueden influir sobre la
respiracion deberian controlarse ya sea durante el experimento o después del experimento con analisis
estadisticos post hoc.

Con respecto a la profundidad respiratoria, la arritmia sinusal respiratoria, como reflejo del pardmetro HF de
la VFC cuando la frecuencia respiratoria estd comprendida entre 9 y 24 ciclos por minuto,*?” muestra una
mayor amplitud durante los voliumenes tidales mas altos y las frecuencias respiratorias mas bajas.3® La
profundidad respiratoria estd vinculada al volumen corriente y el control del volumen corriente se puede
realizar con neumotacografia.'*® Este método permite medir el volumen corriente, sin embargo, requiereuna
mascara facial que puede no ser practica de usar y puede crear interferencias en la investigacién. Se podra
realizar utilizar un algoritmo para controlarel volumen corriente.?

Otro enfoque seria quelos participantesrespiraran a un ritmo o cadencia especifica durante el experimento.®
Otro abordaje podria ser controlar la frecuencia respiratoria durante el experimento midiendo |la frecuencia
respiratoria natural de un participante y luego utilizando la frecuencia derivada para estimulacén
respiratoria.l”” Aunque estos enfoques podrian funcionar parala medicion basal dela VFC, este procedimiento
podria influiren laVFC durante unatarea emocional o cognitiva.*>®

Otra manerade abordarel experimento seria dejar que los participantes respirasenespontdneamente ya que
obligarlos a respirar a un ritmo especifico suprimiria una influencia importante en la VFCy si el objetivo del
estudio es estudiarestainfluencianotiene sentido que se controlelarespiracion.®’8 Thayeretal., realizaron
una revision en la que concluyeron que existe evidencia de la genética del comportamiento, estudios de
neuroimagen, acoplamiento cardiorrespiratorio y estudios psicofisioldgicos que sugieren que la eliminacién
delavarianzade laVFCasociadacon la respiracién eliminaria la varianza asociada con el origen neural comun
delaVFCy de larespiracién.?®

Existen evidencias sobre los efectos de larespiracion sobre los indices parasimpaticos de laVFCson minimos
cuando se registran en condiciones de estado de reposoy el estado de reposo se registra mejor en condiciones
de respiracion espontanea.’°'8 Controlarlarespiracion cuando se examinanlosindicesde la VFCeliminala
variabilidad asociada con el control neuronal sobre los latidos del corazén vy, por lo tanto, se eliminaria parte
delavariacionenla que el investigador estd realmente interesado.}’®
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La evidenciamas reciente recomienda monitorearlarespiracion con el fin de fomentar la comprension de los
mecanismos neurobioldgicos y los factores contextuales responsables de las complejasinteracciones entre el
sistema respiratorio y cardiovascular. Por afiadido, los investigadores deberian verificar si la frecuenda
respiratoria permanece entre 9y 24 ciclos por minuto (correspondiente a la banda de alta frecuencia HF=
0,15-0,40 Hz).

En lasiguiente tabla(Tabla7),3! se adjuntaunaseriede recomendaciones que se deberian teneren cuentaen
cualquier investigacion realizada sobre la VFCy en la que se quiera estudiar la relacion de ésta con el tono
vagal o control vagal cardiaco, el cual es relevante para el estudio de muchos fendmenos psicofisiol égicos,
tales como los mecanismos de autorregulacidn vinculados alos fendmenos cognitivos, afectivos, social y a la
salud.®2181.182 Fstas recomendaciones se basan en la planificacion de experimentos, estdndares de medicion,
variables a recoger, variables confusoras a controlar, posicién del participante a la hora de realizar el
experimentoyrecomendaciones sobre el analisis e informes de los datos.
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Parameter Recommendations
Experiment planning HRV variables to assess A focus on vagal tone is recommended, vagal tone being measured through: RMSSD and
PNNSOQ in the time-domain, and HF in the frequency-domain; additional parameters potentially
of interest according to research question
Within-subject design vs. between Within-subject design
subject design
Sample size Rule-of-thumb of 233, 61, and 21 participants to detect, respectively, small, medium, and large
effect sizes, always accompanied by a power analysis using for example G*power 3
Experiment structure Three Rs: resting, reactivity, recovery
Variables to control - stable and See Supplementary Materials (Data Sheet 1)
transient
HRV as dependent or independent Depends on research question
variable
Measurement Baseline recording Sitting, knees with a 90° angle, hands on thighs, eyes closed
standards
Measurement in ambulatory settings Possible but need to control for respiration and physical activity
Movement For clear interpretation of psychophysiological phenomena, and specifically vagal tone: no
movement
HRYV recording device and signal Device using electrodes and allowing to record ECG signal, only IBI is not precise enough for
artifact correction
ECG sampling Minimum 125 Hz, 500 Hz being seen as a conservative guideline
Duration of recording Five minutes when possible to enable comparison between clinical studies, otherwise shorter
recordings can be envisaged depending on research question. At least 1 min for when vagal
tone is targeted with frequency analysis, ultra-short analysis for vagal tone possible with
time-domain analysis (shorter possible according to research guestion), 24 h for long-term
recordings; don’t compare recordings of different lengths.
Respiration Do not systematically control for it (may bias the interpretation) — but assess it
Data analysis Software Any software allowing editing of the ECG signal (for example Kubios)

Data reporting

Artifact correction
Non-normally distributed HRV
parameters

Frequency-domain variables: absolute
power, %, normalized units

Frequency-domain analysis method
HRV variables to analyze

HRV variables to report

Based on ECG signal, manual or assisted by specific software
Data transformation with natural logarithm

Always report at least absolute power

Autoregressive modeling (AR) should be preferred to Fast Fourier Transform (FFT)

If research question is based on vagal tone: perform the analyses with one main variable
indexing vagal tone (e.g., RMSSD, peak-valley, and HF); perform same analyses with the other
variables depicting vagal tone to check whether results are consistent

In the paper present one main variable illustrating vagal tone for comprehension purposes (e.g.,
RMSSD, peak-valley, HF AR, and HF FFT); then submit as Supplementary Material all raw data
as well as the analysis ran with the other HRV parameters to contribute to the development of
HRV metrics and guidelines as well as the analyses ran with the other HRV parameters

Tabla 7: Recomendaciones para la evaluacion dela variabilidad dela frecuenci a cardiaca, con un enfoque en el tono

vagal cardiaco: planificacion de experimentos, andlisis einformes de datos.3! Acrénimos y Abreviaturas: Heart rate

variability (HRV); versus (vs); electrocardiogram (ECG); root mean square of successivedifferences (RMSSD); percentage
of the number of NN interval pairs thatdiffer by more than 50 milliseconds (pNN50); high frequency power (HF); Hertz.

(Hz).
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2.5. Variabilidad de la frecuencia cardiaca y tono vagal cardiaco en el
marco psicofisiologico

Las emociones que experimentamos mientras interactuamos con nuestro entorno estan asociados a diversos
grados de excitacion fisiologica.'® El sistema clave involucrado en lageneracion de este estado de excitacion
fisioldgica es el SNA, subdividido en el SNS (excitatorio) y en el SNP (inhibitorio), los cuales interacttan de
formaantagdnica (con frecuencia) para producir grados variables de excitacidn fisioldgica. 22

Durante el estrés fisico o psicoldgico, la actividad del SNS se vuelve dominante, produciendo excitacién
fisioldgica para ayudar a adaptarse a las demandas situacionales. Esto se traduce en un aumento de la
frecuencia cardiaca y de la frecuencia respiratoria, caracteristicos de este estado de excitacion. Durante
periodos de relativaseguridady estabilidad, predominalaactividad del SNP. Este mantiene un menor grado
de excitacionfisiologicaasociado a unafrecuenciacardiaca y respiratoria disminuidas.?®

La facilidad conlaque unindividuo puede hacer la transicién entre estadosde excitacidn altos y bajos depende
de la capacidad del SNA para variar rapidamente lafrecuencia cardiaca.?®

La regulacion emocional depende de la capacidad del individuo para ajustarse de manera fisioldgica a la
excitacion del momento. Un SNA flexible permite una modulacién rapida de los estados fisioldgicos y
emocionales en funcién de las demandas situacionales. En contraposicidn, una rigidez autonémica da como
resultado una capacidad disminuida para generar respuestas fisioldgicas y emocionales de acuerdo a los
cambiosenel entorno.®

La investigacion psicofisiolégica que integra la VFC ha aumentado durante los ultimos tiempos, dado que la
VFC puede indexar el tono vagal cardiaco. Se reconoce que el tono vagal cardiaco, que representa la
contribucién del SNP a la regulacién cardiaca, esta relacionado con muchos fenémenos relevantes para la
investigacion psicofisioldgica, incluida la autorregulacién a nivel cognitivo, emocional, social y de salud. La
facilidad de recolecciény medicion de la VFC junto con el hecho de que es relativamente asequible, no
invasiva, econémicay sin dolor hace que seaampliamente accesible para muchosinvestigadores. Esta facilidad
de acceso no debe ocultarla dificultad de interpretacidn de los hallazgos de la VFC, que deberian controlarse
a través de procesos metodoldgicos correctos y mediante recomendaciones especificas para la planificacion
de experimentosy posterior analisis de los datos e interpretacion de los resultados.

Desde el establecimiento de estandares para la investigacion de la VFC por la “Task Force of Cardiology™?,
quienes proporcionaron informacidn sobre los pardmetros de laVFC que debian considerarse, definiendo los
métodos estandar de mediciény describiendo las aplicaciones clinicas mas apropiadas,!°®t?” seguidas de
pautas concurrentesde la “Society for Psychophysiological Research”,°¢|laVFC que representa el cambio en
el intervalo de tiempo entre latidos cardiacos sucesivos, se convirtid en un fuerte foco de investigadon
psicofisioldgica dado los avances tecnolégicosy lafacil accesibilidad a éstos. LaVFC proporcionaun indice de
medicion delSNP,lo cual esde graninterés yaque hay unaasociacién del SNPcon muchos aspectos relevantes
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para la psicofisiologia, como los mecanismos de autorregulacién vinculados afendmenos cognitivos, afectivos,
socialesyde salud.6%126:127,181,185

Posteriormente otros investigadores estudiaron la relacién e influencia entre la VFC y los fendmenos
psicofisioldgicos'®® desarrollando unaserie de modelos tedricos que a continuacién explicaremos: el modelo
de integracion neurovisceral®, |la teoria polivagal'®, el modelo bioldgico conductuall!®, el modelo de
respiracidn de frecuencia de resonancia'®®y el modelo de coherencia psicofisioldgica.'®> Todas estas teorias
de bioconductade la VFCtienen untrasfondo comun: suenfoque en el tono vagal .3!

El nerviovago, o X nervio craneal, esel nervio principal del SNP,*® porlo que se ha considerado laactividad
parasimpatica como tono vagal. El tono vagal cardiaco, también se ha denominado control vagal cardiaco,
dado que reflejalacontribucion del nervio vago al funcionamiento cardiaco.3! El control vagal cardiaco indexa
la capacidad del nervio vago para alterar la frecuencia cardiaca con alta capacidad de respuesta, precisiény
sensibilidad;3! parece ampliamente aceptado que el corazén influye en el comportamientoy esta relacion es
reciproca.'®® A partir del trabajo del fisiélogo Claude Bernard,*® |a conexidn entre el corazén y el cerebro a
través del nervio vago ha recibido la atencidn de los investigadores para comprender su influenciaen la
autorregulacion. La autorregulacién se refiere a los procesos psicofisioldgicos que permiten un
comportamiento dirigido porobjetivosalolargo del tiempoy através de circunstancias cambiantes, asicomo

a los procesos que mantienen lasalud en un organismo.521%°

Evoluciéon en la investigacion de la VFC y desarrollo de los diferentes modelos teéricos bio-conductualesde
laVFC

Afios posterioresa que la “Task Force of Cardiology” definiera los estandares de medicién de la VFC, qué
parametros debian considerarse y qué aplicaciones clinicas podian tenerse en cuenta,?” se publicd un hito
importante para la investigacion Psicofisioldgica, una investigaciéon sobre el control vagal cardiaco que
abordaba cuestiones tedricas y metodoldgicas directamente relacionadas con la Psicofisiologia.'*
Posteriormente, varios equipos de investigacion realizaron una actualizacion de la VFC. Diferentes temas
metodoldgicos, cuestiones tedricas, interpretacion de los resultados y pautas para proceder a realizar
experimentos en los que se debia recoger valores de los pardmetros de la VFC en la investigacdn
bioconductual fueron debatidos y presentados por diferentes autores e investigadores en Psicofisiologia y
Psiquiatria.3*12412 Estas revisiones sirvieron paraactualizar el conocimiento adquirido conrespectoa laVFC,
sinembargo, aln no respondieron completamente las necesidades de los investigadores psicofisiolégicos. La
revision de Sassi et al.,*? concluyd que los nuevos métodos para analizarla VFC no permitian una mejor
comprension de los sistemas fisioldgicos subyacentes a ésta, como el tono vagal y por lo tanto no
representaban un valor agregado significativo. Billman et al.,* se centrd en cuestiones metodoldgicas
vinculadas a la investigacion en fisiologia, que a veces no retratan por completo las necesidades de los
investigadores de Psicofisiologia. Tak et al.,*** abordé la calidad metodoldgica de los estudios de la VFC dentro
de untemaespecifico, en este caso, trastornos somaticos funcionales. Shafferet al.,*® se basé enlosaspectos
psicofisioldgicos al revisar las teorias psicofisioldgicas, pero no abordd cuestionesrelacionadas con la medicidn
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y el andlisis de datos. Quintana et al.,** proporcionaron unalista de verificacién parainformar de los articulos
sobre VFC en el campo de la Psiquiatria, sinembargo, este enfoque en Psiquiatria dejé algunas dudas parael
enfoque Psicofisiolégico, como la planificacion y consideraciones estadisticas a tener en cuenta para la
presentacion de estudios de VFC. Finalmente, Quintana y Heathers'® proporcionaron recomendaciones
metodoldgicas muy utiles para la investigacidn psicofisioldgica con respecto al disefio, controlando la
respiracion de los sujetos y considerando la medicionde referencia. Sin embargo, no tuvieron en cuenta otros
problemas adicionales que un investigador psicofisioldgico debe abordar para planificar, medir, analizar,
interpretar e informar correctamente los datos de la VFC. Varios de estos aspectos fueron atendidos
posteriormente por Quintana etal.*

Es resulta de capital importancia proporcionar recomendaciones para la evaluacion de la VFC en la
investigacién, se deberian cubrir aspectos desde la planificacidn y disefio de los experimentos o ensayos
clinicos, hastala medicion, andlisis e interpretacion de los resultados3! (ver Tabla 7).

Segln lo revisado por Shaffer et al.*® se han descrito cinco teorias que implican ala VFC en la investigacidon
psicofisioldgica: el modelo de integracién neurovisceral,®? |a teoria polivagal de Porges,'*!®! el modelo de
comportamiento bioldgico,'!® el modelo de respiracion de frecuencia de resonancia,’®® y el modelo de
coherencia psicofisioldgicade McCraty y Childre. &

Modelo de integracién neurovisceral de Thayer y Lane

El modelo de integracién neurovisceral plantea cémo se realiza la conexién cerebro-corazén y las
implicaciones que estotieneenlagestion de nuestras emociones. Esto supone unaconexion entre la corteza
prefrontal y el corazén a través de la red autonémica central y el nerviovago. Claude Bernard establecié una
conexién entre el cerebro y el corazdn proponiendo que la corteza cerebral prefrontal tenia una funcién
reguladora sobre la actividad de los circuitos subcorticales relacionados con la respuesta motivada. Afi os
después, Thayery Lane'®® llamaron a esta conexion el modelo de integracion neurovisceral. Este modelo
establecid una red de estructuras neurales relacionadas con la regulacion fisioldgica, cognitiva y emocional,
denominada red autondmica central (Central Autonomic Network, CAN) formando parte de un sistema de
regulacion interna. A través de ella, el cerebro puede controlar las respuestas visceromotoras,
neuroendocrinas y conductuales, todas ellas necesarias para un comportamiento adaptativo. Esta red
autondmica central inerva el corazén a través de los sistemas nerviosos simpatico y parasimpatico. La
suposicién principal de este modelo es que cuanto mayor es el tono vagal, mejor desempefio cognitivo
ejecutivo,asicomo una mejorsaludy regulacion emocional. Este modelo postula que el control vagal cardiaco
se asocia positivamente aunaampliagamade resultados positivos con respecto alas funciones ejecutivas, las
emociones y la salud, mostrando en general una mejor autorregulacidn del organismo.%? La actividad
reguladorade CAN estadirectamenterelacionadacon laVFC.LaVFCesel resultado de las interacciones entre
el SNA (equilibrio entre el SNS y el SNP) y el mecanismo intrinseco de la funcién cardiaca. La suposicén
principal de este modelo es que cuanto mayor es el tono vagal, mejor desempefio cognitivo ejecutivo, asi
como unamejorregulacion emocionaly de salud.
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Teoria polivagal de Porges

Por otro lado, Porges desarrolld la teoria polivagal, introduciendo una nueva perspectiva que relacionaba la
funcién autondmica con el comportamiento. La perspectiva polivagal, teoria filogenética de las reacciones
adaptativas, enfatiza la importancia de los cambios filogenéticos en las estructuras neurales que regulan el
SNA de los vertebrados y cdmo estos cambios filogenéticos proporcionan informacion sobre la funcion
adaptativay la regulacién neural de los dos sistemas vagales. Estateoria, asumid que un tono vagal mas alto
se asociaba a un mejor funcionamiento social y sefiald también que el control vagal cardiaco facilitaba el
comportamiento prosocial através de estados fisioldgicos y conductuales apropiados. 1118

La teoria polivagal de Porges adopta un enfoque filogenético y argumenta que el compromiso social se ve
facilitado centralmente por la saliday la organizacién funcional del nervio vago que se habia desarrollado
originalmente pararegularlas reaccionesde lucha/huida desencadenadas por el sistema nervioso auténomo.
La frecuencia cardiacase aceleradurante lainspiracidony se ralentiza durantela espiracion, fenémenollamado
arritmiasinusal respiratoria (ASR), que estd estrechamente relacionado con laVFCy sirve como indice del tono
vagal cardiaco. La ASR indica la capacidad de un individuo para mantener la homeostasis y la capacidad de
respuestaalas demandas cambiantes. Se ha observado unareducciénde laVFCen los trastornos psiquidtricos
caracterizados por una mala cognicién social y regulacién de las emociones y una VFC mds alta se asociacon
un mejorfuncionamiento social.

La teoria polivagal proporciona una perspectivaque fomentalaapreciacion de los procesos neurofisioldgicos
subyacentes y las estructuras neuroanatdmicas que expresan las transiciones filogenéticas adaptativas y de
desarrollo. La perspectiva polivagal se basa en las estructuras neurales subyacentes, los mecanismos y los
procesos relacionados con las reacciones auténomas adaptativas. Esta perspectiva puede guiar la
investigacion para contrastar hipotesis especificas, buscar mecanismos neuronales y mediadores especificos,
hacer preguntas fundamentales sobre las caracteristicas adaptativas de respuestas especificas y formular
especificaciones para métodos y técnicas. Por ejemplo, la perspectiva polivagal podria tener diferentes
abordajesincluyendo: cémo se cuantificalaarritmia sinusal respiratoria (ASR); cdmo se descomponelaVFCy
se interpretan sus componentes; y cdmo los mecanismos que median la VFC estan relacionados con la las
emocionesy lafacilitacion del comportamiento social. 8

Esta perspectiva argumenta que diferentes estados fisioldgicos sustentan diferentes tipos de
comportamiento. Por ejemplo, un estado fisioldgico, caracterizado por una retirada vagal, apoyaria los
comportamientos de movilizacidon de luchay huida. Por el contrario, un estado fisioldgico, caracterizado por
una mayor influencia vagal en el corazén (a través de vias que se originan en el nlicleo ambiguo), apoyaria
comportamientos espontaneos de compromiso social. En segundo lugar, la teoria enfatiza los vinculos
funcionalesy estructurales entre el control neural de los musculos estriados de lacara y los musculos lisos de
las visceras. En tercerlugar, la teoria polivagal propone un mecanismo, laneurocepcién, para desencadenar o
inhibirlas estrategias de defensa. La neurocepcion, como proceso, determinasilas caracteristicas especificas
enelentorno provocan estados fisioldgicos especificos que apoyarian los comportamientos de lucha/huida o
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compromiso social. La neurocepciéon puede involucrar areas de la corteza temporal que decodifican el
movimiento bioldgicoy detectan laintencionalidad de las interacciones sociales. 8!

Porges enfatizd ladistincién neurofisiolégicay neuroanatémica entre dos ramas del vagoy propuso que cada
rama apoya diferentes estrategias de comportamiento adaptativo. Lateoria articulatres etapas filogenéticas
del desarrollo del SNA de los vertebrados. Cada etapa estd asociada con un subsistema o circuito autondmico
gue se expresaenlos mamiferos. Estos subsistemas autondmicos estdn ordenados filogenéticamentey estan
relacionados conductualmente con la comunicacion social (por ejemplo, con la expresién facial, la
vocalizacién, escucha), con la movilizacién (conductas de lucha-huida) y con la inmovilizacién (fingir muerte,
sincope vasovagal y parada conductual).8!

El sistema de comunicacion social, o también denominado sistema de compromiso social, depende de las
funciones del vago mielinizado, que sirve para fomentar estados conductuales tranquilos al inhibir las
influencias simpaticas en el corazéony amortiguarel eje hipotaldamico-hipofisario-adrenal.8!

El sistema de movilizacién depende del funcionamiento del SNS. En cambio, el componente mas
filogenéticamente primitivo, el sistema de inmovilizacién, depende del vago no mielinizado o "vegetativo".
Los tres circuitos pueden conceptualizarse como dindmicos, proporcionando respuestas adaptativasa eventos
y contextos seguros, peligrosos o que amenazan lavida. 8!

Los tres circuitos estan organizados y responden a las demandas externas siguiendo una jerarquia
filogenéticamente determinada fundamentadaen el principio de disolucién de Jackson.Jackson propuso que,
en el cerebro, los circuitos neuronales superiores (los filogenéticamente mas nuevos) inhibian los circuitos
neuronalesinferiores (filogenéticamente mas viejos) y cuando los superiores de repente dejan de funcionar,
losinferioresaumentan su “actividad". AunqueJackson propuso ladisolucidn paraexplicarlos cambiosenla
funcién del sistema nervioso debido a dafios y enfermedades, la teoria de polivagal propone un modelo
jerdrquico similar, ordenado filogenéticamente, para describir la secuencia de estrategias de respuesta
autonomaa los desafios.8!

Funcionalmente, cuando el ambiente se percibe como seguro, se expresan dos caracteristicas importantes.
Primero, el estado corporal se regula de manera eficiente para promoverel crecimientoy larestauracion (por
ejemplo, la homeostasis visceral). Esto se realiza mediante un aumento en la influencia de las vias motoras
vagales mielinizadas en el marcapasos cardiaco que ralentiza el corazén, inhibe los mecanismos de lucha/huida
del SNS, amortigua el sistema de respuesta al estrés del eje hipotaldmico-hipofisario-adrenal (cortisol) y
reduce la inflamacidn al modular las reacciones inmunes (citoquinas). Segundo, a través del proceso de
evolucién, los nucleos del tronco encefalico que regulan el vago mielinizado se integran con los nucleos que
regulanlos musculos de lacaray lacabeza. Este enlace dacomo resultado el acoplamiento bidireccional entre
comportamientos espontaneos de compromiso social y estados corporales. Especificamente, los estados
viscerales que promueven el crecimiento y la restauracién estdn vinculados neuroanatdmicamente y
neurofisiolégicamente con los misculosque regulanla mirada, laexpresidnfacial, laaudicionyla prosodia.®®!
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El sistemanervioso humano, no evolucioné Unicamente parasobreviviren ambientes seguros, sino también
para promover la supervivencia en contextos peligrososy que amenazan la vida. Para lograr esta flexibilidad
adaptativa, el sistemanerviosohumano retuvo dos circuitos neuronales primitivos para regular las estrategias
defensivas (es decir, comportamientos de lucha/huida y congelacion). Es importante sefialar que el
comportamiento social, lacomunicacidn social y la homeostasis visceral sonincompatibles con los estadosy
comportamientos neurofisioldgicos promovidos por los dos circuitos neuronales que apoyan las estrategias
de defensa. Por lo tanto, a través de la evolucion, el sistema nervioso humano retiene tres circuitos
neuronales,que se encuentranen unajerarquia organizadafilogenéticamente. En esta jerarquia de respuestas
adaptativas, el circuito mas nuevo se usa primero y si ese circuito no proporcionaseguridad, los circuitosmas
antiguos se reclutan secuencialmente. !

Alinvestigarlafilogeniade laregulacion delcorazén de los vertebrados,* se pueden extraer cuatro principios
que proporcionan una base sobre los mecanismos neuronales subyacentes al compromiso social, asi como
comportamientos de lucha/huiday congelacion.

e Hayun cambio filogenético enlaregulacion delcorazén desde la comunicaciéon endocrinaalos nervios
no mielinizadosy finalmentealos nervios mielinizados.

e Existe un desarrollo de mecanismos neurales opuestos de excitacién e inhibicion para proporcionar
una regulaciénrdpidadel gasto metabdlico gradual.

e Una conexidonentre el rostroy el corazén evoluciond a medida que los nlcleos de las vias vagales se
desplazaron ventralmente desde el nicleo motor dorsal (mds antiguo) al nicleo ambiguo. Esto dio
como resultado un vinculo anatdmico y neurofisiolégico entre laregulacidon neuraldelcorazén a través
del vago mielinizado y las vias eferentes viscerales especiales que regulan los misculos estriados de
lacaray la cabeza.

e Conun mayordesarrollo cortical, la corteza tiene un mayor control sobre eltronco encefalico através
de vias neurales directas (corticobulbar) e indirectas (corticorreticular) que se originan en la corteza
motora y terminan en los nucleos de los nervios motores mielinizados que emergen del tronco
encefalico(p. ej.: vias neurales especificas de los nervios cranealesV, VII, IX, X, XlI), que controlanlas
estructuras visceromotoras (es decir, corazén, bronquios, timo) y las estructuras somatomotoras
(musculosdelacaray la cabeza).

La teoria de polivagal propone que la evolucion del SNA de los mamiferos proporciona los sustratos
neurofisioldgicosparalas experiencias emocionales y los procesos afectivos que son componentes principales
del comportamiento social. La teoria propone que el estado fisioldgico limita el comportamiento y la
experiencia psicoldgica. En este contexto, la evolucién delsistema nervioso determina la expresién emocional,
la calidad de la comunicacién y la capacidad de regular el estado corporal y conductual. La teoria polivagal
vincula la evolucién del SNA con la experiencia afectiva, la expresién emocional, los gestos faciales, la
comunicacion vocal y el comportamiento social contingente. Por lo tanto, la teoria proporciona una
explicacidn plausible de varios comportamientos y trastornos sociales, emocionalesy de comunicacion. !
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Modelo de comportamiento biolégico de Grossman y Taylor

Otra teoria que implicaala VFC en el drea de la Psicofisiologia es el modelo de comportamiento biolégico
descrito por Grossman y Taylor.!!® Este modelo se centra en el hecho de que el tono vagal juega un papel
principal enlaregulacion del intercambio de energia mediante lasincronizacidon de los procesos respiratorios
y cardiovasculares durante los cambios metabdlicos y de comportamiento. Untono vagal en reposo superior
se considera adaptativo, dado que refleja una capacidad de reserva de energia funcional de la que el

organismo puede extraer durante estados mas activos.!®

Modelo de respiracion de frecuenciade resonanciade Lehrer

Lehrer'8® presenté el modelo de respiracidn de frecuencia de resonancia, el cual explica que una forma
eficiente de aumentar el tono vagal (actividad parasimpatica) es a través de la respiracion de ritmo lento
dentro de los margenes de la frecuencia de resonancia.'®® Este modelo explica el biofeedback o
retroalimentacién biolégica de laVFC, el cual consiste en una variedad de retroalimentacion cuyo objetivo es
el restablecimiento del equilibrio del SNA a través del control respiratorio en aquellos sujetos que padezcan
disfuncién autondémica.

El biofeedback es aquella técnica que utiliza instrumentacion para ofrecer informacién precisa sobre las
funciones psicofisiolégicas, facilitando asila percepcidn de éstasy su posterior control. Asi, el biofeedback es
una técnica terapéutica que consiste en entrenar al sujeto en el dominio voluntario de un pardmetro
fisioldgico, através de un aparato que le transmite informacién, en forma de sefial visual o acustica, sobre las
variaciones de dicho parametro, para posteriormente poder prescindir de lainstrumentacion. El objetivo final
es el autocontrol. Requiere entrenamiento previo en percepcidn y seguimiento de instrucciones. Segun el
modelo biomédico sintético, el biofeedback o retroalimentacién bioldgica es un proceso ciclico que comienza
con la percepcién del sujeto de un parametro biolégico (biosefial) sobre el que tiene que tomaraccién con el
fin de influir en dicho parametro (automantenimiento) y, como consecuencia, conseguir alcanzar la variable
bioldgica objetivo percibida a través del biosefial (discriminacion). Es decir, el sujeto percibe dos puntos de
unamismavariable através delbiosefial, cdmo se encuentra su pardmetro bioldgicoy ladiscriminacion y debe
intentar, mediante el automantenimiento, lograr que su pardmetro bioldgico se aproxime lo maximo posible
a ladiscriminacion. Existen diferentes tipos de retroalimentacidn bioldgica, porejemplo:

e El Biofeedback electromiogréfico: el cual emplea un dispositivo que mide la fuerza de contraccion
muscular. Se utiliza en gran medida dentro del campo de la fisioterapia con el fin de tratar
incontinencias urinariasy lesiones deportivas.!®®

e La Biorretroalimentacion de la temperatura periférica: es un procedimiento en el que mediante la
instrumentacidn adecuada se da informacidn inmediata y precisa sobre |a temperatura de la piel de
la zona sobre la que se ha colocado un sensortérmico, permitiendo que el sujetolapercibay pueda
sometera control voluntario los mecanismosinvolucrados en su produccion. 18
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e Biorretroalimentacién de la VFC: consiste en una intervencién neurocardiaca conductual que aplica
respiracion diafragmatica aproximadamente 6 veces por minuto con la finalidad de estimular la
actividad vagal eferente del nddulo sinoauricular, modular la frecuencia cardiaca y la presién
sanguineay aumentarlosindicesde la VFCy la arritmia sinusal respiratoria (ASR). La VFCrefuerzala
modulacién periférica de la frecuencia cardiaca por los barorreceptores arteriales, por los
guimiorreceptores y los mecanorreceptores cardiopulmonares. La VFC refuerza la arritmia sinusal y
aumentasu variabilidad. Laamplitud de arritmia sinusal es maxima cuando hay resonanciaentre las
oscilacionesrespiratorias. !

La estimulacidn externa produce perturbaciones que hacen oscilar los sistemas de retroalimentacién, se
conoce como la resonancia estocastica. Las oscilacionestienden areflejarel funcionamiento de los sistemas
reflejosimplicadosen lamodulaciény el autocontrol. Unafalta completa de estimulacidn provocaria la atrofia
de estos reflejos. En cambio, las tensiones ambientales demasiado prolongadas podrian provocar el
agotamiento de varios reflejos de control. La actividad simpdatica puede suprimir simultaneamente la actividad
parasimpadtica, pero puede aumentarla reactividad parasimpatica, produciendo una oscilacién. Porlo tanto,
debe existir un equilibrio moderado de estimulacion externa que permita el fortalecimiento de los reflejos
autondmicos.3®

Un sistema resonante es aquel que al ser estimulado produce oscilaciones de alta amplitud a una sola
frecuencia produciendo unaoscilaciénde ondasinusoidal de muy alta amplitud. Las oscilacionesen este rango
son controladas principalmente por el sistema simpatico alfa, relacionado con el tonovascular, el cual también
esafectado por el sistema barorreflejo. Laresonancia en el sistema cardiovascular producida porunritmoen
el sistema barorreflejo es la base de los efectos beneficiosos del biofeedback de la VFC. La frecuencia de
resonancia parece estardeterminada porloscambios enlainercia hemodindmica resultantes de la fluctuacién
de lafrecuenciacardiaca. Cuando el sistema de resonancia es activado por unafrecuencia respiratoria cercana
a la frecuencia de resonancia, las oscilaciones en la frecuencia cardiaca aumentan de tamafio. Esta
estimulacion de alta amplitud del sistema barorreflejo parece reforzarlo. Sin embargo, los efectos de la
respiracion constante a la frecuencia de resonancia no resultan positivos debido a que la respiracion con
frecuencia de resonancia crénica podria debilitar los reflejos dependientes de las oscilaciones en otras
frecuencias. Algunos estudios afirman que esta técnica requiere que se sincronicen las oscilaciones de la
frecuenciacardiacay realicen unarespiracion abdominal lenta, aproximadamente 6 veces/minuto.3%18¢

La arritmiasinusal respiratoria (ASR) esla variacion de la frecuencia cardiaca que acompafia a la respiracion,
esdecir, las oscilaciones correspondientes alafrecuencia cardiaca que puedeninterpretarse como influendas
delarespiracionen el nodosinoauricular del corazén. Lafrecuencia cardiaca aumentadurante lainspiracion,
cuando el aire dentro de los pulmones esrico en oxigeno y disminuye durantela espiracién, cuando aumenta
la concentracién de diéxido de carbono dentro de los pulmones. La inspiracion suprime temporalmente la
actividad vagal, causando una disminucidn en el intervalo entre latidosy unaumento en la FC, en cambio, la
espiracion activala actividad vagal, causando un aumento en el intervalo entre latidos y una disminucidonde
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la FC. La ASR puede reflejar aspectos de la funcidn autonémica. Esta es controlada por el nervio vago, que
actua sobre el nodo sinoauricular durante la espiracién. LaretroalimentaciénbioldgicadalaVFCobligaacada
individuo arespirardentro del rango de baja frecuencia, mediante sufrecuenciarespiratoria. Esto maximiza
la ASR y aumenta la VFC. Espiraciones mas prolongadas y respiraciones mas lentas pueden aumentar la
amplitud de laASR debido aamplitudes de mayortamafio. Las oscilacionesmaximasde lafrecuencia cardiaca
enla frecuenciarespiratoria se producen aproximadamente a 0,1 Hz, lo que equivaldriaa 6 respiraciones por
minuto. Respiraraestafrecuencia producetanto unamayoramplitudde laASR como unintercambio gaseoso
mas eficiente 38186

Modelo de coherencia psicofisioldgica

Finalmente, el modelode coherencia psicofisioldgical®® comparte similitudes con Lehrer. Este modelo postula
gue existe un “sistema corazén-cerebro”, cuya comunicacién mas directa se produce a través del SNA,
compuesto porel SNSy el SNP, los cuales deberian funcionar en equilibrio. Cuando se activalarama simpatica
(reacciones de lucha y huida) se incrementa la FC, en cambio, cuando se activa la rama parasimpdtica,
disminuyela FCgenerando estados de relajacién. Las emociones negativas como laansiedad, latristeza, laira,
afectan al funcionamiento cardiacoy a la fisiologiadel organismo. Al contrario, emociones positivas como la
alegriafavorecenlacoherenciacardiaca. La coherenciacardiacaesun estadoen el que la frecuencia cardiaca
esregulary constante. Las diferentes ondas del corazén estdn sincronizadas, siguiendo una frecuencia, forma
y amplitud determinadas que forman un patrén repetitivo, ordenadoy predecible. Este modelo sugiere que
la VFC que estd mediada por fibras vagales eferentes, refleja la capacidad de autorregulacion y que una VFC
disminuida ajustada poredadindica un bajo estado funcional delsistema.También postulan quelarespiracion
de ritmo lento junto con las emociones positivas puede producir resultados positivos vinculados a la salud
personal, social y global.

La coherencia cardiaca influye en el ritmo fisiolégico, de manera que la respiracion y la tensidn arterial se
sincronizan con el ritmo cardiaco y con los sistemas endocrino y nervioso (coherencia cruzada). Cuando los
principales sistemas de nuestro organismo estan sincronizados, se hace referenciaaun estado de coherendia
psicofisioldgica.

El modelo de coherencia cardiaca afirma que se puede lograrun tono vagal mds alto a través de la respiracién
de ritmolento. También postula que larespiracion de ritmo lento juntocon las emociones positivas producira
una ampliagama de resultados positivos vinculados alasalud personal, social y global .18

Tono vagal y teorias bioconductuales: desarrollo de la teoria del tanque vagal

Un punto en comun de estas cinco teorias sobre la VFCen el campo de la Psicofisiologia es el enfoque sobre
el tono vagal, que también constituye uno de los principales focos de investigacién de la VFC, aunque
principalmente dos de estas teorias explican realmente los vinculos entre el control vagal cardiaco y la
autorregulacién, serian lateoria polivagal de Porges!?!® y el modelo de integracion neurovisceral .52
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Asipues, la VFC es el componente central de los dos modelos bioconductuales mds prominentes: el modelo
deintegracién neurovisceral y lateoria polivagal. Ambos modelos enfatizan como una VFCreducida se acerca
alaincapacidad de inhibir unarespuesta cardiaca auténomainadaptadaal estrésy a las amenazas percibidas
gue son caracteristicas inherentes de unaserie de enfermedades psiquiatricas, mientras que un aumento de
la VFC promueve el comportamiento adaptativoy laflexibilidad cognitiva.

Otra teoria integrativa que utiliza el control vagal cardiaco (o actividad vagal cardiaca, tono vagal o actividad
parasimpatica) como biomarcador fisioldgico paralaautorregulacidon eslateoria del tanque vagal. Estateoria
fundamenta como bases el enfoque neurofisiolégico, cognitivo y social para una comprension
interdisciplinaria de los procesos de autorregulacién.!”

La teoria del tanque vagal se basa principalmente en el modelo de integracién neurovisceral, dada su
descripcidn precisa de la autorregulacion a nivel cognitivo y por la descripcion especifica de las funciones
ejecutivas, ambas intimamente relacionadas con la psicologia cognitiva y social. Desde una perspectiva
neuroanatémica, las estructuras cerebrales involucradas en la autorregulacién y aquéllas involucradas en el
control cardiaco se superponen en gran medida y especificamente con respecto a la corteza prefrontal.
Funcionalmente, los vinculos entre el control vagal cardiaco y la autorregulacién pueden explicarse por una
redfuncional queune elcorazén alacorteza prefrontaly através de lafisiologia subyacente al funcionamiento
del nerviovago.®?

El control vagal cardiaco refleja la contribucidn del nervio vago, el nervio principal del sistema nervioso
parasimpatico, ala regulacién cardiaca. Esta teoria propone que el control vagal cardiaco seaun indicador de
cuan eficientemente se movilizan y utilizan los recursos de autorregulacién. Se sugieren tres niveles
sistematicos de analisis de control vagal cardiaco: reposo, reactividad y recuperacion. Con base a este
indicador fisioldgico, se deriva la metafora del tanque vagal, que puede agotarse o reponerse. Se puede
suponer que el control vagal cardiaco indexalacapacidad del nervio vago para alterar la frecuencia cardiaca
con alta capacidad de respuesta, precisiény sensibilidad. Parece ampliamente aceptado que el corazén influye
en el comportamiento y esta relacion es reciproca.8 Durante mas de 150 afios, que incluyé el trabajo del
fisidélogo francés Claude Bernard,'®® la conexion entre el corazéon y el cerebro a través del nervio vago ha
recibido la atencidn de los investigadores para comprender su influencia en el autocontrol y en la
autorregulacion. La autorregulacion se refiere aqui a los procesos psicofisiolégicos que permiten un
comportamiento dirigido a conseguir determinados objetivos alo largo del tiempoy através de circunstancias
cambiantes, asicomo a los procesos que mantienen lasalud en un organismo. 5219

La teoriadel tanque vagal consideratres niveles de controlvagal cardiaco: el tono vagal en reposo, reactividad
o tonovagal inmediato tras un eventoespecifico y recuperacion o tono vagal posterior a un evento especifico.
Asimismo, esta teoria se fundamenta en los roles del tono vagal tonico y fdsico, entendiendo como control
cardiaco vagal fésico la diferencia entre las mediciones en dos puntos de tiempo, por ejemplo, los cambios
ocurridos de los niveles del tono vagal cardiaco entre el valor basal o reposoy un evento especifico (en este
caso representariala “reactividad”) y/o los cambios entre los valores del tono vagal post-eventoy los valores
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basales o en reposo (se trataria proceso de recuperacién). El control vagal cardiaco ténico se define comoel
valor del tono vagal cardiaco medido en un punto de tiempo especificoy en este caso corresponderian a los
valores del tonovagal basal, evento y post evento 31170

Segunlainvestigaciéonde la "teoriadel tanquevagal", un mayor control vagal cardiaco en reposo se asocia con
una mejor autorregulacion.'’® Con respecto a la reactividad (un cambio entre el valor basal y los efectos
producidos después delaintervencidn especifica o evento), un mayor control vagal cardiaco en reposo predice
una mejor autorregulacidn durante la reactividad. Las situaciones que requieren un bajo nivel de actividad
fisica y dependen principalmente del funcionamiento ejecutivo, una disminucién menor del control vagal
cardiaco predice una mejor autorregulacion.?’® La recuperacion se define como el proceso de restauracion
hasta alcanzar los valores iniciales. Esta teoria interpreta los valores obtenidos durante el proceso de
recuperacién de lasiguiente manera:si el control vagal cardiaco aumenta durante el evento, se produce una
mejor autorregulaciéona medida queaumentaeltono vagal cardiaco porencimade los niveles basales. La otra
interpretacion consider que si el control vagal cardiaco disminuye durante el evento, cuanto mas rapido
regrese el control vagal cardiaco al nivel inicial, mejorseralaautorregulacion.'® (VerFigura7).

Reposo (tono vagal Evento (tono vagal tonico) Post-evento (tono vagal
tonico tonico
) Valores de |as variables tras )
Valores basales de las el evento especifico (a corto Valores de las variables tras
variables plazo) el evento (a largo plazo)
Reactividad (tono vagal fasico) Recuperacidn (tono vagal fasico)

Figura 7: Las tres R’s del control vagal cardiaco:resting (reposo), reactivity (reactividad), recovery (recuperacion). 64170

2.6. Medicina manual: mecanismos neurofisiolégicos, psicologicos y
efectos clinicos

Durante muchos afios, lasinvestigaciones sobre técnicas de fisioterapia (FT), incluyendo entre ellas la terapia
manual (TM) se han centrado en comprender sus mecanismos neurofisioldgicos, fisiopsicolégicos y sus efectos
clinicos.t®71%8 Diferentes investigaciones sugieren que la TM parece ser efectiva en el tratamiento del dolor
musculoesquelético, incluyendo el dolor lumbar, dorsal y/o cervical, en el sindrome del tunel carpiano, en
procesos de artrosis de rodilla e incluso en oteoartritis de cadera. A pesar de que la literatura cientifica
respaldalaefectividad de laTM, los mecanismos através de los cuales actia no estdn del todo establecidos.
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Algunas intervenciones especificas son capaces de modificar la funcionalidad del SNA e influir de este modo
sobre la salud. Durante muchos afnos, el estudio de la efectividad de las técnicas de FTy TM se basé en los
resultados mostrados por los pacientes a través del analisis de medidas empiricas, sin embargo, no hay
consenso sobre su efectividad.

Actualmente, un numero creciente de publicaciones estan investigando los diferentes tipos de TM y sus
efectos sobre el SNA. El mecanismo de accién de la TM propuesto se centra en los cambios anatémicos,
fisioldgicos y biomecanicos generados por las diferentes modalidades de TM los cuales parecen provocar una
activacion autondmica.®” Nuevos modelos sugieren que lafuerza mecanica ejercida mediante TM iniciauna
cascada de respuestas neurofisioldgicas del sistema nervioso periféricoy central que luego son responsables
de losresultados clinicos.

Es necesario una mejorcomprensidn de los mecanismos de acciéon de laTM. La literatura cientifica reciente al
respecto sugiere que los resultados beneficiosos de la TM dependen de la identificacion de individuos con
probabilidad de tener unabuenarespuestaal tratamiento en lugar de laidentificacién de unalesién especifica.
En este sentido, se han propuesto algoritmos de prediccion clinica basados en grupos de signos y sintomas
para identificar a los pacientes que se prevé que tendran una mejor respuesta al tratamiento de TM.1%°
Aunque estos patrones predictores pueden ser muy Utiles parala practica clinica, falta una explicacién de por
qué tales algoritmos de signosy sintomas pueden predecir resultados clinicos exitosos.2®

Posteriormente, la plausibilidad bioldgica de las reglas actuales de prediccion clinica puede no establecerse,
lo que genera preocupacién por las asociaciones casuales mas que por la causalidad. Unicamente se ha
identificado una regla de prediccidn clinica,?® la cual ha sido validada con un estudio de seguimiento.?? La
comprension de los mecanismos detrds de laTM podria ayudar en laidentificacion de individuos que puedan
responderalaTM al permitir hipdtesis a priori en cuanto alos factores predictivos pertinentes paralas futuras
reglas de prediccion clinicay una mejorcomprensién de los factores que se determinan como predictivos.2%°

Un segundo beneficio de la identificacion de los mecanismos de TM es |la aceptacidn de estas técnicas por
parte de los proveedores de atencion médica. A pesarde laliteratura que respaldalaefectividad de laTM en
afecciones musculoesqueléticas especificas, los profesionales de la salud a veces obtienen una respuesta
inferiora la esperada. La faltade un consenso en cuanto a los mecanismos de accién de la TM puede limitar
laaceptabilidad de estas técnicas. El conocimiento de los mecanismos podria promover un uso mas apropiado
de la TM por parte de los proveedores de atencién médica.2%°

La siguiente tabla (Tabla 8) recoge un conjunto de técnicas para el tratamiento del dolor musculoesquelético
utilizadas en la practica clinica, con ejemplos para cada una de ellas. Cada una de estas técnicas se dirige al
sistemaesquelético, los tejidos blandosy al sistemanervioso.
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Manual Therapy
Technique

Joint Biased

» Manipulation

» Mobilization

Soft Tissue Biased

« Swedish Maszage

» Deep Tissue Massage

« Trigger Point Maszage

» Shiatsu Massage

Nerve Biased

+ Newural Dynamics

Definition

Passive movement of a joint beyond the normal range of motion.

Passive movement of a joint within its normal range of motion.

Stroking and kneading of the skin and underlying soff tissue

Deep stroking and pressure across the muscles and soft tissue

Deep pressure to areas of local tenderness

Varying, rhythmic pressure from the fingers

Passive, combined movement of the spine and extremities, within their normal range of motion, in ways to elongate or tension specific nerves.

Desired Outcomes

« Improved range of motion

Decrease muscle spasm

Decreased pain

Improve circulation

Decrease muscle spasm

Relaxation

= Re-align soft tissue

Break adhesions

Increase range of motion

Release muscle spasm

Remove cellular exudates

Improve Circulation

Decrease muscle spasm

Relaxation

Improve range of motion

Decreaze pain

Tabla 8: Clasificacién delas técnicas de TM y efectos esperados. Adaptado del sitio web de NCCAM. (Http:

nccam.nih.gov/, 2007).200

Se ha teorizado sobre el probable funcionamiento de la TM a través de mecanismos biomecanicos y/o
neurofisioldgicos. La literatura actual contempla diversas limitaciones, como por ejemplo el hecho de no

reconocer un efecto combinado de estos mecanismos. Estudios anteriores han observado efectos

biomecénicos individuales?®y neurofisiol égicos?** asociados alaTM, sin embargo, lainteraccion potencial de
estos efectos se pasa por alto con frecuencia. Los efectos combinados pueden ser importantes a considerar

ya que los parametros biomecanicos de la TM pueden producir respuestas neurofisioldgicas Unicas o
dependientes de ladosis, de lafuerzagenerada por laTM especificao por el tiempo de aplicacidn. El estudio

mecanicistade laTM ha teorizado que ésta puede generar efectos neuromusculares, debidoala estimulacién
de mecanorreceptores y/o propioceptores al producir un efecto mediado porlamédula espinal.?’La literatura

cientificadescribe unaasociacién entre factores psicolégicos y larespuesta muscularenindividuos con dolor

lumbar, al observarse unarelacién entre laTM y dichos factores psicol égicos.2%°
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En base alo expuesto, es necesario considerar lainteraccién entrelos efectos neurofisioldgicos, biomecanicos
y psicolégicosdelaTMy establecer de este modo un modelointegral.

Bialoski et al., con el objetivo de integrarlos efectos neurofisioldgicos, biomecdnicosy psicoldgicosdela TM
propusieron un modelo el cual sugeria que un estimulo mecdanico inicia una serie de posibles efectos
neurofisioldgicosque producen los resultadosclinicos asociados ala TM con respecto al tratamiento del dolor
musculoesquelético. Sinembargo, este modelointegral tieneunaserie de limitaciones. El modelo propuesto
intenta probar empiricamente las hipdtesis relacionadas con diferentes efectos biomecanicos vy
neurofisiologicos de los diferentes tipos de TM, pero la aplicacion biomecanica de la TM sobre las
articulaciones, las partes blandas y en los componentes nerviosos es diferente, aunque las respuestas
neurofisioldgicas obtenidas sean similares. Este modelo pretende explicarlos mecanismosde la TM sobre el
dolor musculoesquelético, sin embargo, se han evidenciado efectos de laTM en el tratamiento de trastornos
de otrossistemas del cuerpocomo el asma o la presion arterial alta, aun asi, estos efectos estdn mas alla del
alcance del modelo actual.2%°

Como hemos mencionado, el modelo se basa principalmente en las respuestas asociadas a la TM (causa-
efecto) yaque laliteratura actual mecanicista carece de estudiosque observen simultdneamente las regiones
cerebrales deinterés. Estudios masrecientes haninformado de laobservacién directade lamédulaespinaly
los centros supraespinales en respuesta al tratamiento de TM. Serian necesarios estudios de TM que
permitieran laobservacién directa de larespuesta del sistema nerviosopara unamejor comprensién de dénde
ejercensu efecto las técnicas.2902

La terapia manual ha sido durante mucho tiempo un componente de los programas de rehabilitacién fisica,
especialmente paratratar a las personas con dolor, sin embargo, los mecanismos de la terapia manual no se
entienden completamente. La investigacion actual sugiere que una respuesta neurofisiolégica a la terapia
manual es responsable de disminuciones clinicamente significativas del dolor.?°® En la respuesta
neurofisioldgica se incluye el circuito de modulacién del dolor descendente, que puede ser un mecanismo
principal en el efectoanalgésico de las terapias manuales.

Melzacky Wall fueron los primeros en explicarlos posibles mecanismos de un sistemamodulador central del
dolor, en el que los autores describieron la teoria del control de la puerta del dolor, la cual afirma que la
entrada no nociva suprime la produccién dolorosa al inhibir los nociceptores de la raiz dorsal.?% Se ha
demostrado que numerosos neurotransmisores,incluyendo serotonina (5-HT), endocannabinoides y opioides
enddgenos (OE), actian sobre lamédulaventromedial rostral y gris periacueductal para modularlos circuitos
nociceptivos y la produccién de dolor.2%9210 | gs B-endorfinas son péptidos OE que no sélo han demostrado
tenerun efecto analgésico comparable alamorfina,?!!sino que son 18 a 33 veces mas potentes.?? El control
inhibitorio nocivo difuso es el proceso mediante el cual las sefiales nocivas aferentes se inhiben del sistema
nervioso periférico. Usando un modelode rata, descubrieron que las neuronas fueron inhibidas por estimulos
nocivos (un bafo caliente), lo que acuiié el término DNIC. Desde entonces, multiples estudios han sugerido
gue OE es un mecanismo subyacente del control inhibitorio nocivo difuso, afiadiendo que los efectos
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analgésicostanto del tacto humano como de placebo estdanmediados porunarespuesta OE, siendo necesario
que se utilice ungrupo de control de placebo enlainvestigacién que examinalarespuestaneuroquimicaala
terapiamanual, yaque el placeboy el tacto son variablesde confusién. Las revisiones anteriores han sefialado
posibles mecanismos moduladores descendentes (una respuesta opioide enddgena), tanto en fisioterapia
como en Medicinafisica; sin embargo, larespuesta neuroquimica alaterapiamanual y susimplicaciones para
lamodulacion deldolordescendente, segiin elconocimiento de los autores, alin no se han revisadoafondo.?

Alo largo de la historia, se han desarrollado y defendido numerosos tipos de terapias de manipulacién, con
unamplioabanico de objetivos, efectos y resultados, sin embargo, el resultadomds ampliamente proclamado
de la terapiade manipulacionesel aliviodel dolor.

El equipo de investigacion dirigido por Vigotsky et al.,?** llevaron a cabo una revisién cuyo objetivo fue
examinarlarespuestaneurofisioldgicade los diferentes tipos de terapia manual, paracomprender mejor los
mecanismos neurofisiolégicos tras los efectos analgésicos de cada terapia. Vigotsky et al., hicieron una
clasificacidn de las diferentes terapias manuales estableciendo tres grandes grupos. 2

e Las terapias manipulativas: incluyendo dentro de ellas la terapia manual osteopatica (OMT), la
manipulacion espinal (SMT) y lamanipulaciéon enlaarticulacién de larodilla.

e las terapias de movilizacién: que incluyen la movilizacién en la articulacién del tobillo, la técnica de
Mulligan con movimiento (MWM) y la movilizacién neural.

e La terapia de masaje: incluyendo el masaje de tejido conectivo, la acupresién y el masaje
convencional.

La siguiente tabla (Tabla 9) recoge los resultados de la revisién de Vigotsky et al., especificando el tipo de
terapiamanualy los resultados que produce através del circuito descendente de modulacién del dolor. 24
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Study Variation Findings
Degenhardt et al. (2007) OMT Tp-Endorphins
TPEA
McPartland et al. (2005) OMT TAEA
Vernon et al. (1986) SMT 1f-Endorphins
Christian et al. (1988) SMT — [-Endorphins
Sanders et al. (1990) SMT — [i-Endorphins
Plaza-Manzano et al. (2014) SMT Torexin A
| neurotensin
| oxytocin
Skyba et al. (2003) Knee Manipulation serotonin-mediated

norepinephrine-mediated
non-GABA-mediated

Martins et al. (2012) Ankle Joint Mobilization EO-mediated |
Paungmali et al. (2003) MWM No increase in tolerance over
treatment period
Paungmali et al. (2004) MWM non-EQ-mediated "
Santos et al. (2014) Neural Mobilization dynorphin-mediated
Kaada & Torsteinbo (1989) Connective Tissue Massage 1p-Endorphins
Trentini et al. (2005) Acupressure EOQ-mediated '
Fassoulaki et al. (2007) Acupressure — [-Endorphins
Day et al. (1987) Conventional Massage — [i-Endorphins
— [-Lipotropins
Hernandez-Reif et al. (2001) Conventional Massage Tdopamine
Tserotonin
Hernandez-Reif et al. (2004) Conventional Massage ‘Tdopamine
Tserotonin
Field et al_(2005) Conventional Massage ‘Tdopamine
Tserotonin
J cortisol
Moyer etal (2011)* Conventional Massage — cortisol

Tabla 9.: Revision de Vigotsky et al., en la estudia la respuesta neurofisioldgica de diferentes tipos de terapia

manual, para comprender los mecanismos neurofisioldgicos deactuacion.?!4

Se concluye que las diferentes formas de terapia manual provocan efectos analgésicos através de diferentes
mecanismos. Se discuten asimismo las futuras vias de investigacidon mecanicista relacionadas con la terapia
manual. Demostraron que casi todos los tipos de terapia manual provocaban una respuesta neurofisiol dgica
asociada al circuito descendente de modulacién del dolor; sin embargo, sugirieron que diferentes tipos de
terapia manual parecian funcionar a través de diferentes mecanismos. Por ejemplo, mientras que la terapia
de masaje parecia provocar unarespuestaopioide endégena, lamanipulacidn espinal no.?*

A pesar de la gran popularidad y la larga historia de la terapia manual, sus mecanismos no se comprenden

realmente. Comprender sus mecanismos puedeayudaralos médicos aelegir qué terapiaeslamadsadecuada

para cada paciente y también puede conduciraterapias mas efectivas en el futuro .24

Para algunasterapias, como lamanipulacién, se puede requerir una cantidad minima de fuerza para provocar

215

un efecto analgésico,?!> pero no parece ser el caso si se requiere una fuerza minima para que ocurra la

inhibicion descendente y el placebo sélo puede desencadenar una respuesta inhibitoria descendente. Sin
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embargo, estotambién puede depender del tratamiento. Sabiendo que lateoria del control de la puerta del
dolorde Melzack establece que los estimulos no nocivosinhiben los estimulos nocivos, las terapias agresivas
podrian ser demasiado nocivas para desencadenar una respuesta de control de la puerta, pero no lo
suficientemente nocivas como para producir una respuesta de control inhibitorio nocivo difuso.

Por lo tanto, se necesita mas investigacion para arrojar luz sobre estos resultados de tratamiento. La
investigacién futura deberia enfocarse en terapias que ya han demostrado ser efectivas, para prevenir el
desgaste de recursos que investigan mecanismos que no son clinicamente significativos y deberian utilizar
tanto un grupo de control como un grupo placebo. Los investigadores deberian ser cautelosos al disefar
experimentosque utilicen naloxonaya que ésta puede inhibir el doloratravés de mecanismos periféricos; por
lo tanto, puede no ser apropiado usarlo con quienes tienen dolor lumbar. Por Ultimo, es necesario que los
investigadores estén atentos al interpretar losresultadosde los niveles séricos de OE ya que puedenno reflejar
los niveles observadosen el cerebro o el liquido cefalorraquideo.?'#

La teoria del control de la puerta del dolor del Melzack, presenta un modelo preciso para describir el dolor.
Esta teoria propone que los mecanismos neurales en el asta dorsal de la médula espinal actian como una
puertaque puede aumentarodisminuirel flujo de impulsos nerviosos desde las fibras periféricas alas células
de lamédulaespinal que se proyectan hacia el cerebro. Los eventosneurofisiolégicos que controlano modulan
el impulso del dolor pueden estar influenciados por numerosos factores periféricos y centrales. Las puertas
pueden verse afectadas por(verFigura8):

el nivel de activacion de los nervios aferentes viscerales,
e laentradaaferente de las estructuras somaticas cutaneasy profundas,
e elsistemaanalgésicoopioide y noopioide enddgeno, y

e diferentes influencias centrales excitatorias e inhibitorias del tronco encefalico, el hipotdlamoyy la
corteza.
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Central control

A ﬁb.ﬂr Gate control system
(large fiber) \
Acute pain R ~ . [ Cortex, thalamus l
Pain signal | | ) Central ~, \ | ";
SUTS‘Ea"t'aI transmissionT —# ~
gelatinosa T cell o~
ce " / f .y
C fiber Limbic system, hypothalamus
(small fiber) — ]
Chronic pain

Descending modulation

Figura 8: Esquema de la teoria del control de la puerta del dolor.216

Esta teoria proporciona una base neuroldgica para la influencia de factores somaticos y psicoldgicos en el
dolor; esdecir, lapercepcién del dolor puede aumentar o disminuirconlaansiedad, ladepresion, laactividad
fisica, la concentracion mental, entre otros.

La teoriade control de la puertadel dolor se basa enlas siguientes proposiciones:

e La transmisién de los impulsos nerviosos de las fibras aferentes a las células T de transmisién de la
médula espinal se modula mediante un mecanismo espinal. Mecanismo de compuerta en el asta
dorsal.

e El mecanismode activacion espinal estdinfluenciado porlacantidad relativa de actividaden las fibras
de gran didmetro y de pequefio didmetro: la actividad en las fibras grandes tiende a inhibir la
transmision (cerrarla puerta) mientras que la actividad de las fibras pequefias tiende parafacilitarla
transmisién (abrirla puerta).

e El mecanismo de activacion espinal esta influenciado por los impulsos nerviosos g ue descienden del
cerebro.

e Un sistema especializado de fibras de gran didmetroy conduccién répida (el activador de control
central) activa procesos cognitivos selectivos que luego influyen, através de las fibras descendentes,
enlas propiedades de modulacién del mecanismo de activacién espinal.
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e Cuandolasalidadelas células T de transmisién de lamédula espinal excede un nivel critico, activa el
sistema de accidn, que se corresponde con las areas neuronales que subyacen a los patrones de
comportamiento complejosy secuencialesy laexperiencia caracteristica del dolor.

Ultimamente se hainvestigado muchosobre los efectos inmediatos asociados ala TM. Los estudios de efectos
inmediatos incluyen un andlisis simple o detallado del cambio en variables como el dolor, el rango de
movimiento, calidad del movimiento, calidad de vida, propiocepcién, equilibrio, justamente después de redbir
laintervencidnconcretaoun plandeintervenciénde laTMespecifica. Lasinvestigacionesdetallan losefectos
inmediatos o acorto plazo, e incluso realizan seguimientos de los efectos de laTM a medioy a largo plazo. %8

Los estudios sobre los efectos inmediatos de laTM generalmente toman dos formas?!®3:

e Losrelacionadosconlacomprension de los mecanismos fisioldgicos y psicoldgicos asociados ala TM.
Un ejemplo seria el uso de pruebas sensoriales cuantitativas u otras formas de investigacién que
miden si los beneficios son neurofisiolégicos, biomecanicos o psicolégicos.

e Los que estan orientados hacia la comprension de los efectos mecdnicos y clinicos de la TM. Estos
estudios miden el resultado directo después de una forma particular de tratamiento medible tras
extrapolarelvalorclinicodelaintervencidn, enfuncidon de larespuesta del efectoinmediato. El efecto
medible deltratamiento puede tomar muchas formas. En los Ultimos afios, se hademostrado que los
efectos inmediatos de las técnicas manipulativas parecen mejorar la propiocepcion, el equilibrio en
bipedestacidn, reducen el dolor, aumentan el umbral del reflejo nociceptivo, incrementan la
sensibilidad térmica al dolor (suma temporal), proporcionan un efecto hipoalgésico generalizado,
mejoran el rango de movimiento, alteran las sefiales del electromiograma y modifican la integradon
sensoriomotriz.

Una limitacién en la literatura actual es la falta de explicacion de los mecanismos no especificos y de las
variables confusoras asociadas con los efectos de la TM en el tratamiento del dolor musculoesquelético. Se
han obtenido respuestas neurofisiolégicas de la TM asociadas a efectos no especificos como el placeboy se
deberiatenerencuentaque los mecanismosde accion de las diferentes técnicas de TM no actuan solosensu
capacidad de proporcionarefectos de tratamientos mesurablesinmediatos y a medio/largo plazo. Los disefios
de los estudios actuales deberian tener en cuenta los efectos no especificos y otras variables que pueden
interferir en los efectos de la TM vy asi, posteriormente, poder estudiar su papel en los resultados clinicos
asociados a la TM.2%0

Diferentes modalidades de TM han mostrado evidencia en cuanto a sus efectos inmediatos medidos a partir
de ejercicios especificos, masaje, kinesio-taping, movimientos fisioldgicos pasivos, acupresién, compresion
isquémica, ultrasonido térmico, tacto simple, masaje con hielo y terapia manual craneal. A pesar de la
capacidad de las intervenciones de TM para producir cambios estadisticamente significativos, el tamario del
efecto limitado paramuchas de estas intervenciones plantea dudas sobre suimportanciaclinica.*%®
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Los enfoques basados en mecanicismos para tratar a las personas que presentan afecciones de dolor
musculoesquelético representan un enfoque dirigido para personalizar el tratamiento. Se necesitan dos
criterios previos para implementar adecuadamente este enfoque: un mecanismo que contribuya a una
poblacidn clinica homogénea y deberian establecerse los efectos biolégicos del tratamiento. Cuando se
cumplen estos dos requisitos previos, los pacientes podrian recibir el tratamiento mas apropiado, permitiendo
la aplicacién de una intervencién especifica, con unos mecanismos de accidon conocidos y por tanto dirigidaa
pacientes con cuadros clinicos susceptibles a estos mecanismos. Los enfoques de tratamiento basados en los
mecanismos de accidon de la TM requieren la identificacion de los mecanismos clave a través de los cuales
actla la TM; sinembargo, tal y como hemos explicado, las evidencias actuales no son del todo uniformes en
cuanto a la comprension actual de estos mecanismos. %’

Durante muchos afios, la terapia manual se fundamentaba principalmente en el paradigma biomecdnico, es
decir, el acto terapéutico manualtenia como objetivo incrementar el movimiento articular, estirar un musculo
o grupo muscular o mover el tejido neural, entre otros. El problema de este paradigma es que, aun siendo
cierto, no era capaz de explicar los fenémenos clinicos que experimentan los pacientes tras la aplicacion de
técnicas manuales. Los efectos biomecanicos son transitorios y basados Unicamente en estudios que
cuantifican el movimiento, perono un cambio posicional duradero. La evaluacién biomecénica no parece ser
fiable, sugiriendo una incapacidad para determinar con precisidon un area especifica que requiera terapia
manual (porejemplo, lastécnicas neurodindmicas no afectan exclusivamentea un solo nervio). Asimismo, se
han observado diferencias en parametros cinéticos entre diversos clinicos durante la aplicacién de la misma
técnica manual y no se le da la importancia necesaria a la leccién de la técnica para su reproductibilidad,
mientras no ocurre lo mismo en la identificacién de sujetos con posibilidades de responder al tratamiento
manual, considerando este Ultimo pardmetro de capital importancia. Tambiénse ha observadomejorasen los
signos y sintomas a distancia respecto al lugar de aplicacién de la técnica de TM o lo que es lo mismo,
interdependencia de las regiones anatdmicas (por ejemplo: se han observado mejoras en el dolor cervical a
partir de un tratamiento manual dirigido a la columna dorsal; y también se han observado efectos sobre la
epicondilalgialateral al tratarlazona cervical con TM). Bialosky discute que, basandose en laevidencia actual,
no hay que examinar articulaciones vecinas en busca de disfunciones, sino aplicar terapia manual en zonas
donde hay evidencia de que produce mejoras en la clinica de los pacientes. Argumenta que los mecanismos
que median esta mejorason neurofisioldgicosy que producen respuesta mas alld de lazonaanatdmica donde
se aplica. Si sabemos que el deslizamiento cervical lateral disminuye el dolor clinico en pacientes con
epicondilalgia lateral, no debemos buscar disfunciones en la columna cervical, sino aplicar la terapia porgue
sabemos que produce efectos positivos.197:200

En las ultimas décadas, los avances en el campo de la neurociencia y el dolor han permitido la evolucién del
conocimiento de los mecanismos de accién de laterapiamanual. Es por elloque hoy en dia se considera que
los principales mecanismosde actuacién de laterapiamanual son neurofisioldgicos y tienen como objetivola
modulacién de la excitabilidad del sistema nervioso central produciendo efectos principalmente en tres
niveles, periférico, espinal y supraespinal. E|l modelo neurofisioldgico representa las interacciones del SNCy
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del SNP, los cuales comprenden la experiencia del dolor. Tal y como hemos mencionado, las investigaciones
han estudiado las respuestas asociadas de hipoalgesia o cambios en el umbral del dolorala presién manual y
la activacién actividad nerviosa simpatica y en la actividad motora tras la aplicacién de TM, para sugerir un
mecanismo de accién mediado por la sustancia gris periacueductual y una disminucién de la sumacion
temporal, posteriores a la aplicacién de TM a través de un mecanismo mediado a partir del asta dorsal de la
médula espinal 1972%° Wright sugiere que los mecanismos de accion de la terapiamanual estdn mediados por
la sustanciagris periacueductal porlos siguientes motivos: porque el efecto es muy rapido, la hipoalgesiava
asociadaa excitacion simpatica, esta especificamente dirigida haciala nocicepcionmecdnicay no es reversible
mediante la administracién de naloxona.?!” Para llegar a esta conclusidn se basé en estudios que median la
activacion del sistema nervioso simpatico y los cambios generados en el test neurodinamico del miembro
superioren pacientes con epicondilalgia lateral alos que se aplicd latécnica de deslizamiento cervical lateral.
Compardé los efectos evaluados en estos estudios con los efectos evaluados en experimentos con animales.
Vernondiscute que lamanipulacidn produce uninputsensorial que resultaen algunaformade inhibicidondel
dolor. La estimulacion eléctrica transcutanea en humanos también produce efectos analgésicos, aunque sus
mecanismos siguen permaneciendo poco claros.?!®

Los mecanismos mas estudiados son los que actian a nivel espinal, pero esto no excluye otros centros
superiores. Se han agrupado en funciéon de donde se piensa que se origina; en el sistema nervioso periférico,
enla medulaespinal oencentros supraespinales.

e Mecanismos periféricos: Los efectos periféricos parecen producir una disminucién de impulsos
aferentes periféricos a través de la disminucion de sustancias de dolor (tales como sustancia P). Las
lesiones musculoesqueléticas inducen unarespuestainflamatoriaen la periferiaque inicia el proceso
de curacién. Los mediadoresinflamatoriosy los nociceptores periféricos interactlan en respuestaala
lesidonylaTM puede afectardirectamenteaeste proceso. Diversos estudios describen una reduccién
significativa de citoquinas en sangre en pacientes que habian recibido TM, a diferencia de los pacientes
gue habian recibido una TM simulada o formaban parte del grupo control. Otros estudios han
dilucidado cambios en los niveles sanguineos de B-endorfinas, serotoninay en los cannabinoides
endégenos tras recibir TM. Asimismo, se ha observado que la TM aplicada sobre tejidos blandos
provoca una alteracién en la inflamacidén aguda en respuesta al ejercicioy los niveles de sustancia P
ensujetos confibromialgia.

e Mecanismos espinales o medulares mediante ladisminucién de lasensibilizacion en el asta dorsal de
la médula: La TM ha sugerido tener efecto para actuar como un agente irritante en contra de la
modulacién del dolor. La evidencia cientifica propone un estudio en el que aplicaron TM en las
extremidades inferiores en ratas, tras una inyeccién de capsaicina. Se cuantificé una respuesta
medularmediante resonancia magnéticafuncional mientras se tocabaligeramente la patatraserade
la rata, observandose una tendencia hacia la activacidon disminuida del asta dorsal de la médula tras
la aplicacion de TM. Este modelo utilizé las respuestas neuromusculares correspondientes a la
aplicacién de TM para proporcionar evidencia de un mecanismo indirecto mediado por la médula
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espinal. Por ejemplo: la TM se asocia a un efecto hipoalgésico, a una descarga aferente y a cambios
en las neuronas motorasy en la actividad muscular, todos ellos parecenimplicar un efecto mediado
porla médulaespinal.

e Mecanismos supraespinales o efectos centrales a nivel cortical mediante la activacion de las regiones
de la neuromatriz deldolor: La literatura cientificasugiere lainfluencia de estructuras como la corteza
cingulada anterior, la amigdala, la sustancia gris peracueductual y la médula rostral ventromedial
como estructuras con un papel decisivo enlaexperiencia del dolor. El apoyo directode un mecanismo
de accidn supraespinal de la TM lo proporciona un estudio proviene del estudio que hemos
mencionado, en el que se aplicé TM a las extremidades nferiores de ratas que habian recibido una
inyeccién de capsaicina. Como hemos dicho, la resonancia magnética funcional detecté unarespuesta
motora de una pata trasera tras recibirun leve tacto manual. Asimismo, se observé unatendenciaa
ladisminucién de laactivacién de las regiones supraespinales responsables del procesamiento central
del dolor. Este model considera estas medidas directas de la actividad supraespinal, junto con las
respuestas asociadas indirectas (como las respuestas autondmicas y las respuestas de opioides).
Variablestalescomo el placebo, expectativas y los factores psicosociales deberian considerarse en los
mecanismos de accién de laTM. Porejemplo: unarevisién sistematica sefalé que laTMse asociacon
mejores resultados en funcion de las expectativas sobre la eficacia de ésta. Estos factores se han
clasificado como efectos neurofisioldgicos relacionados con efectos supraespinales, debido a los
cambios asociados en elsistema opioide, en la produccionde dopaminay enlainhibicién descende nte
del SNC que se ha observado en estudios cuyo tema central erala TM, sus meanismosy sus efectos.

Se hace necesario el trabajo interdisciplinario en el estudio de los mecanismos de la TM.2!° Por ejemplo, un
equipo de investigadores podriatrabajar en conjunto: un terapeuta manual que ejercierael tratamiento, un
biomecdanico para monitorear los pardmetros biomecdanicos de la TM estudiada, un endocrindlogo para
registrar mediadores inflamatorios periféricos, un neurofisidlogo para analizar las respuestas en la médula
espinal ylos mecanismos supraespinales y un psicélogo para controlar la influencia de los efectos especificos

y no especificos, como las expectativas, el miedoy la catastrofe.

Asi pues, laimplementacién de una TM efectiva depende de muchos factores, incluyendo una comprension
profundade los mecanismos multifactoriales subyacentes através de los cuales estas intervenciones ejercen
su efectividad. Estarian implicados en este proceso los mecanismos de accién de la TM, un disefo
metodoldgicoadecuadoen losensayos clinicos que abordenlos efectos delaTM, un conocimiento dela fuerza
mecanica (estimulo mecanico) implicada en el mecanismo de accidn de la TM, una comprension de los
mecanismos neurofisiolégicos de laTM, la comprensién de lainhibicién del doloratravés de los mecanismos
periféricos, espinalesy supraespinales.

Asi pues, todas las formas de intervencién de TM pueden conducir a efectos inmediatos estadisticamente
significativos, pero la gran cantidad de hallazgos asociados con los efectos inmediatos de la investigacidn de
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TM disefiada para medir la respuesta clinica puede no proporcionar un valor sustancial durante la toma de
decisiones clinicas progresivas alargo plazo.

Seria necesario desarrollar un conjunto de intervenciones que produzcan efectos inmediatos y que estén
disefiadas para definir un resultado clinico, es decir, que nos conduzcan a estudiar los posibles beneficos
clinicosa medioya largo plazo.

Los mecanismos subyacentes a las intervenciones de TM son multifacéticos y se componen de factores
especificos y no especificos relacionados conla intervencidn, el paciente, el terapeutay el entornoen el que
se proporcionalaintervencion. Un mecanismo Unicoy bien definido de unaintervencién de TM es muy poco
probable y el resultado resultante probablemente esté relacionado a elementos variables inherentes y a
factores contextuales, ya que la TM es una intervencién compleja que involucra multiples interacciones con
otros mecanismos complementarios. Es necesario el desarrollo de un modelo teérico para guiar el disefio de
los estudios cientificosde TM y ayudara interpretarlos resultados de éstos.

Bialosky et al.,?°° publicaron un modelo que tenia en cuenta los multiples mecanismos inhibidores del dolor
en el campo de la TM. Este modelo postulaba que el estimulo mecanico de unaintervencion de TM da como
resultado respuestas neurofisioldgicas dentro del sistema nervioso periférico y central responsables de la
inhibicion del dolor (Ver Figura 9). Este es aplicable a diferentes enfoques de TM (es decir, movilizacidn
articular, masaje, intervenciones neurodindmicas)y no pretende enfatizar ningliin enfoque Unico o especifico.
El modelo fue disefiado parainformar de manera integra de los mecanismos de interaccion que subyacen en

una intervencién de TM. Este modelo permitealosinvestigadoresy terapeutas manuales:

e Consideraryteneren cuenta los diferentes mecanismos de accion de la TM al disefiar estudios, es
decir, mecanismos relacionados con los efectos biomecanicos, con los efectos mediados
periféricamente, con los efectos mediados por la médula espinal y con los efectos mediados por la
médulasupraespinal.

e Reconocer el potencial de explicaciones plausibles alternativas a los hallazgos de los estudios
cientificos si dichos estudios notienen en cuentalos mecanismos que atafienalaTM.
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Figura 9: Modelo desarrollado por Bialosky sobrelos mecanismos deaccidn dela Terapia Manual .1¥7-200E| modelo

Decrease Spasm

Increase range of Inflammatory mediators
motion

sugiere que un estimulo transitorioy mecanico sobreel tejido produce una cadena de efectos neurofisiol dgicos. Las

flechas continuas indican un efecto directo. Las flechas discontinuasindican una relacién asociativa que puede incluir
una asociacion entreuna teoria y sumedicién, mientras los cuadros en negrita indican la medicidn deesa teoria.
Acrénimos y abreviaturas: ACC = anterior cingular cortex; PAG = periaqueductal gray; RVM = rostral ventromedial

medulla

Este modelo trata de explicar que cuando se aplica la terapia manual o el estimulo mecanico a una
determinada parte de su cuerpo o tejido, el efectoinmediato es ladisminucién del espasmo de los musculos
en el drea aplicada y un aumento del movimiento. Este estimulo que se aplica desencadena una cascada de
efectos, comenzando con el SNP (todos los nervios del cuerpojunto con los de la médulaespinal y cerebro).
Un efecto de estaestimulacién es quelas célulasque ayudan aatacar lainflamacion se envian aesa zona (son
los mediadores inflamatorios). A continuacion, lainformacidnse enviaalavia principal de conduccién nerviosa
entre el cuerpo y el cerebro, que corresponde a la médula espinal. A partir de aqui, se produce una gran
cantidad de efectos, incluyendo lamejorade laactividad musculardeldreaenlaque se actué y ladisminucién
del dolor o hipoalgesia. Después de que la informacion llegue a la médula espinal, comienza un circuito de
retroalimentacién con el cerebro, que incluye cambios relacionados con el dolor, respuestas involuntariasdel
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sistema nervioso (son las respuestas autondmicas) como cambios en los niveles de hormonas relacionadas
con el estrés o los niveles de cortisol, enlafrecuenciacardiacay en la temperaturade lapiel, enlarespuesta
endocrina(generando mas endorfinasy una mayorrespuestaopioide (sonlashormonas "del sentirse bien")
y las no especificas o respuestas psicoldgicas al tratamiento, incluyendo la expectativay el efecto placebo.

Este modelo explica que hay diferentes factores que influyen durante y después de un tratamiento o
intervencion de TM especificay que estos factores estaninvolucrados en los efectos beneficiosos de la TM.

El modelodela Figura 9 que explicalos mecanismos de accion de la TM, fue actualizado por el mismo grupo
de investigacidn, liderado por Bialosky, desarrollando el mismo modelo perfeccionado, incluyendo algunas
variaciones claves para la comprensidn de los mecanismos de accién de la TM. El modelo revisado en su
totalidad se muestra en la Figura 10 y estratificado por zonas individuales en las Figuras 11, 12 y 13
respectivamente, %7200

La zona 1 del modelo se muestra en la Figura 11, representando el terapeuta manual o clinico, la fuerza
mecanicaejerciday el tejido sobre el que se actua.

La zona2 (Figura12) representalarespuestadel sistemanervoso del paciente.

La zona 3 (Figura13) representalos resultados clinicos.
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Mechanical
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Pain-related
brain circuitry
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Pain inhibition
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Tissue Peripheral nervous system Spinal cord

Figura 10: Modelo completo actualizado delos mecanis mos deaccidn de la terapia manual 197,200

El modelo sugiere que un estimulo mecdnico al tejido, de caracter transitorio, puede producir una cadena de efectos
neurofisioldgicos. La zona 1 representa el estimulo mecanico del clinicoal tejido, asicomola interaccion entreel
pacientey el clinico.La zona 2 representa las posibles respuestas del sistema nervioso al estimulo mecdnico, asicomo
la interaccion paciente-clinico. La zona 3 representa los posibles resultados.
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« Equipoise
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+ Pain beliefs
« Clinical experience
Y Mechanical stimulus
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» Nerve biased
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» Pain beliefs eSS Patient

* Pain-associated distress
Prior experience

Figura 11: Zona 1 del modelo de los mecanismos deaccion de la TM.197.200 | 3 zona 1 abarca la interaccion entre el
clinicoyel paciente, asicomo el estimulo mecanico al tejido diana. Las flechas continuasindican un efecto directo. Las
flechas discontinuasindican una asociacion entre una teoria o hipdtesis y sumediacidn. Los cuadros en negrita
proporcionan ejemplos de teorias medibles para ser consideradas.
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Figura 12: Zona 2 del modelo de los mecanismos deaccién de la TM.197.200 | 3 zona 2 abarca la respuesta del sistema
nervioso del paciente al recibir una intervencion de terapia manual. Las flechas continuasindican un efecto directo. Las
flechas discontinuasindican una asociacién entre una teoria y su medicion. Los recuadros en negrita proporcionan

ejemplos de respuestas asociadas medibles quesugieren una respuesta directa del sistema nervioso.
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+ Movement-evoked pain
Pain inhibition |———» Clinical outcomes |——] + Resting pain

« Emotional distress

+ Fatigue

Interference

« Satisfaction

g -------

« Decreased pain sensitivity
+ Enhanced pain inhibition
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Figura 13:Zona 3 del modelo de los mecanismos deaccién de la TM.197.200 | 3 zona 3 abarca los resultados del modelo
para los cuales los mecanismos relacionados con la terapia manual se pueden tener en consideracion. Las flechas
sélidasdenotan un efecto mediador directo. Las flechas discontinuasindican una asociacién entreuna teoria y su

medicidn. Los cuadros en negrita proporcionan ejemplos de teorias medibles para ser consideradas.

2.7. Evidencia cientifica de la variabilidad de la frecuencia cardiaca en el
campo de la Medicina manual

Talycomo se haexplicado con anterioridad, la VFCse define como lasvariaciones entre cada uno de los latidos
en la frecuencia cardiaca y refleja la interaccién entre las influencias de los sistemas nervioso simpaticoy
parasimpatico sobre el ritmo cardiaco. Una VFCsituadadentro de los valores de referencia se debe al sistema
circulatorioy ala regulacion neural autonédmica del corazén. El equilibrio entre los componentes simpaticoy
parasimpatico del SNA controla la FC. Este control implicala acciéon de barorreceptores, quimioceptores,
receptores auriculares y receptores ventriculares, asi como cambios en el sistema respiratorio, sistema
vasomotor, sistema renina-angiotensina-aldosteronay sistematermorregulador.3?

La VFC permite que el corazdn se adapte a nuevas circunstancias detectandoy respondiendo rdpidamentea
estimulosimpredecibles. LaVFCes necesaria paramodularlaactividad cardiaca de acuerdo con las demandas
situacionales cambiantesy es unindicadorde laflexibilidad del SNA, representa un biomarcador de lafuncién
del SNA, de los niveles de autorregulacion e incluso de la enfermedad psiquiatrica. Una VFC reducida
corresponde a un desequilibrio del SNA y estd asociado a un peor prondstico, mientras que una VFC alta se
asociaa un buen prondstico en sujetos sanos e incluso en pacientes con diversas enfermedades.2%%*

Una proporcién de latidos cardiacos saludables no tiene porqué ser absolutamente regular pudiendo esta
proporciénvariar como resultado de multiples factores, entre los que se incluye el ejercicio, el estrés fisicoy
mental, larespiracién, laregulacion de la presidn arterialy otros factores®:%* (verTabla5). Con la finalidad de
aislar en la medida de lo posible la funcidn autondmica, para evitar sesgos y errores de interp retacion, las
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condiciones de mediciéonde las pruebas deberian estar estandarizadas para poderinterpretar adecuadamente
los resultadosy poderrealizar comparaciones con estudios similares. %

Se handesarrolladodiferentes técnicas lineales(dominios de frecuenciay de tiempo)y no lineales para evaluar
lafuncion del SNA, sinembargo, no se haalcanzado un consensoparaanalizar el funcionamiento del SNA.%812
Las medidaslinealesde la VFCen los dominios de tiempoy frecuencia(verTablas4 y 6) se han utilizado con
éxito paraanalizarlaactividad cardiovascular del SNA, proporcionando informacién sobre las adaptacionesal

estrésfisicoy psicoldgico, asicomo la regulacion de laactividad vege tativay larelajacidn. 72108220

La Tabla6 muestralos parametros o variables de dominio tiempoy frecuencia del método de medicién lineal
de la VFC, especificando ladefinicién de cadauno de ellos, los valores de normalidad en adultos y nifiosy su
interpretaciénorelacion conel SNSyel SNP.%

Un SNS aumentado o unadisminuciéon delSNP dan como resultado una actividad cardiaca acelerada; mientras
gue una actividad disminuida del SNS o un incremento en la actividad del SNP ralentizan el corazén. El valor
de la VFCpuede proporcionarinformacién sobre el control nerviosode laFC y la capacidad de respuestadel
corazdn 132221

Durante muchos afios, las investigaciones sobre técnicas de fisioterapia, de terapia manual y de Medicina
manual, se han centrado en comprender sus mecanismos fisiopsicoldgicos y sus efectos clinicos.1972®
Actualmente,un nimero creciente de investigadores estananalizando los diferentes tipos de TMy sus efectos
sobre el SNA. Los enfoques de tratamiento basados en los mecanismos de accién de laTM ofrecen unaforma
interesante de identificar a los pacientes que probablemente respondan a este tipo de tratamiento. Sin
embargo, la falta actual de conocimiento de los mecanismos neurofisioldgicos a través de los cuales actuan
las intervenciones de TM limita dicho enfoque. Por ello hay mas y mds estudios cientificos que investigan la
relacién entre los diferentes tipos de MT y sus efectos sobre el SNA. La base tedricade la accion de la MT se
centra en el hecho de que los cambios anatdmicos, fisioldgicos y biomecanicos generados por las diferentes
modalidades de |laTM pueden causar unaactivacién autonémica. 1°7-200

En las ultimas dos décadas, se han desarrollado y refinado métodos indirectos para proporcionar marcadores
no invasivos de equilibrio auténomo, convirtiéndose la VFC en uno muy utilizado. Algunos estudios han
demostrado que las terapias manuales pueden afectar al control vagal y modificar variables neurovegetativas
como la VFC. Se ha teorizado que muchas formas de Medicina manual pueden actuar sobre el SNAy se ha
defendido que esto puedeincluirefectos estimulantes e inhibitorios en las ramas respectivas del SNA. La VFC
se ha utilizado para evaluar los cambios en el control autonémico de la FC en una variedad de condiciones,
perosélorecientementeen el contextode laFTylaTM, aunque todavia no se haalcanzado un consenso claro
sobre los efectos estimuladores oinhibitorios que produce.5128132,134,135,137,138,222,223

Gilesy colaboradores, analizaron la relacion entre una intervencién especifica de Medicina manual y sus
efectos sobre el SNA. Esto grupo de investigacion analizaron la relaciéon entre las funciones del nervio vago
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tras manipular las estructuras musculoesqueléticas del occipital a partir de la VFC. Los resultados de dicha
investigacion sugirieron que tras manipular las estructuras de lacolumna cervical superiory realizar latécnica
de descompresién suboccipital en pacientes sanos asintomaticos, se obtuvieron cambios significativos
inmediatos en parametros de la VFC con aumentos en los componente SDNN y HF y una disminucién en la
relacién LF/HF.34

La relacion entre el areatopografica de aplicacién de técnicas de Medicina manual (laregién cervical, toracica
o lumbosacra) y su influencia en la respuesta autondmica medida a partir de la VFC también se ha
investigado 129,131,136-138

En este sentido, lamanipulaciénespinal (considerada como técnicade Medicinamanual) se ha utilizadoen el
tratamiento de trastornos viscerales, musculoesqueléticos e incluso en cefaleas y migrafias. y dolor de
cabeza.’3222% Asimismo, también se ha estudiado la influencia de las técnicas manipulativas sobre el
componente autondmico del corazdn a partir de la VFC. Esta modalidad fisioterapéutica consiste en un
estimulo mecéanico del tejido que rodea a una vértebra o un impulso repentino de alta velocidad y corta
amplitud en una determinada vértebra. El terapeuta controla la velocidad, la magnitud y la direccién del
empuje. La manipulacién se realiza al final del rango de movimiento, sin exceder los limites anatdmicos y
fisioldgicos y generalmente va acompafiada de un sonido seco “thrust”. A pesar de la evidencia de los
beneficios de lamanipulacion espinal, los mecanismos fisioldgicos alin no son del todo claros, aun asi, se han
evidenciado efectos clinicos.?®

Diferentes teorias intentan explicar los efectos de la manipulacidn espinal. Estas teorias se basan en que las
técnicas manipulativas pueden producir cambios anatémicos, fisiolégicos y biomecanicos y éstos, a su vez,
puedeninfluirsobre el funcionamiento delsistema nervioso. Una de las teorias mas racionales que explica los
mecanismos neurofisioldgicos subyacentes alamanipulacidn espinal se fundamenta en que un cambio entre
segmentos vertebrales produce un efecto de sobrecarga mecanica que puede generar cambios mecanicos y/o
guimicos enlas propiedadesde las neuronas sensoriales situadasen los tejidos paravertebrales. Tales cambios
enlaentradasensorial pueden alterarlaintegracionneuronal o afectardirectamente ala actividad reflejay/o
al centro de integracién neuronal con un grupo neuronal nociceptivo o incluso autonémico. Por lo tanto, se
piensaque lamanipulacidonespinal puede alterar el flujo de sefiales sensoriales de los tejidos paraverte brales
de tal manera que mejore funcidn fisioldgica.??® La manipulacién puede afectar al procesamiento del dolor,
posiblemente a través de un cambio facilitado en el estado central de la médula espinal y puede afectar al

sistema de control motor.13?

Budgell y Polus estudiaron los efectos de la manipulacién toracica sobre los componentes de la VFC y
observaron cambios a corto plazo en ésta, al identificaraumentos significativos en el componente LFy enla
relacion LF/HFy disminuciones en el componenteHF, loque indica unaumento de la actividad simpatica tras
la intervencién manual 13!
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Zhangy colaboradores afirmaron que lazona corporal en la que se realizabala manipulacién podiainfluiren
larespuesta autonémica. Los investigadores concluyeron que cuando lamanipulacidn se realizaba en laregion
cervical, se producia unaactivacién del sistema nervioso parasimpatico debido alarespuestadel nervio vago.
Lo mismo sucedia cuando se manipulabalaregion lumbosacra mediada por laactivacidn parasimpatica de los
nervios parasimpaticos de estaregion. Con respecto a la manipulacidntoracica, observaron que se producia
un aumento enlarespuestasimpatica al estarlas raices simpaticas situadas en este nivel.1*

La evidenciade que laVFCesun buen marcador de la actividad del SNA esfuerte, porlotanto, los resultados
de estos estudios parecen demostrarque lamanipulacion espinal puede afectarel SNA. 132

El equipo de trabajo de Vanoli et al., analizaron las fluctuaciones en los valores de la VFC después de redbir
intervenciones farmacolégicas y no farmacoldgicas y su relacidn con el estado de salud, el prondsticoy las
estrategias de tratamiento en pacientes con patologias cardiovascularesy no cardiovasculares .2% La hipdtesis
enla que se fundamentaronfue que unaumentoen laactividad vagal cardiaca detectado porun aumento en
la VFC o la sensibilidad barorrefleja podria ser beneficioso para un corazén isquémico. Numerosos datos
experimentales respaldan esta hipétesis ya que un aumento de la actividad vagal podria ser un factor
protector contra las arritmias isquémicas. Existen evidencias de que la fibrilacidon ventricular durante un
episodiode isquemia miocardicaaguda podria prevenirse en gran medida mediante la estimulacién eléctrica
del nerviovago cervical derecho o mediante la estimulacion farmacolégica de los receptores colinérgicos con
oxotremorina. Dosis bajas de escopolamina aumentan la VFC en pacientes con infarto de miocardio previo.
Esta observacion, combinadacon la evidenciade que la actividad vagal cardiaca elevada durante laisquemia
miocardica aguda es antifibrilatoria, ha generado la hipdtesis de que la escopolamina podria ser protectora
después del infarto de miocardio. El entrenamiento fisico también tiene un efecto tanto en la sensibilidad
barorrefleja como en la VFC y al mismo tiempo proporciona una fuerte proteccion contra la fibrilacién
ventricularisquémica.?®

La relajaciéon promovida por técnicas miofasciales (técnicas dirigidas al musculo y a la fascia) también puede
facilitarlarespuesta parasimpatica.130132,227-230

Un estudio dirigido por Arroyo-Morales y colaboradores, mostré como resultados que intervenciones
miofasciales sobre gastrocnemios, biceps femoral, fascia toracica y craneal favorecian la recuperacién de la
VFCde lapresion arterial diastélicadespués de realizar ejercicio de altaintensidad.??!

Henleyy colaboradoresrealizaron un estudio en el que aplicaron técnicas miofasciales enlaregién cervical y
analizaron sus efectos sobre parametros de la VFC mediante la medicién de pardmetros temporales y
frecuenciales de laVFC. Los resultados mostraron un aumentode la FC, del pardametro LF y de la ratio LF/HF,
asi como unadisminucion enel componente HF.222 El grupo de investigacidn concluyé que hubo una respuesta
autondémica producida por el procedimiento de liberacion miofascial al aumentar el tono simpatico tras la
intervencion especifica. Se demostrd una posible asociacidn entre la técnica de liberacion miofascial y el
SNA.222
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Delaney utilizé técnicas miofasciales para determinar la influencia de éstas sobre la VFC. Las técnicas
miofasciales que utilizé fueronlas siguientes: técnicas de deslizamiento, de compresién, percusiény friccion.
Los resultados mostraron aumentos en el intervalo RR, SDNN, RMSSD y pNN50 y se observé tambié una
reduccion de la FC. En el dominio frecuencia, se produjeron aumentos en los componentes HF y VLF y se
produjo una disminucién enlarelacion LF/HF. Se concluyd que las técnicas de liberacién miofascial utilizadas
generaron un aumento de la actividad parasimpatica y una disminucion de la actividad simpatica,
relacionandose estos resultados con un incremento de la relajacién y una disminucion en la respuesta
excitatoriade defesa (estrés).%°

Pocos estudios han investigado los efectos neurofisiolégicos de la TM en el campo craneal de la Medicina
manual. Las relaciones entre el nervio vago y las estructuras musculoesqueléticas, membranosas y
miofasciales en laregién suboccipital, desde lasalida del X parcraneal a través del agujeroyugularyalolargo
de todo su recorrido, dan crédito a la hipdtesis de que las intervenciones de TM realizadas en esta region
pueden ejercer efectos sobre laactividad parasimpatica o vagal.54130.134135,227,228

Milnesy Moran centraron suinvestigacion en los efectos fisiolégicos producidos a partirde una Unicatécnica
craneal, medidos a partirdel analisis de los componentes de laVFC, de la frecuencia respiratoria, la resistencia
galvdnica de la piel y la temperatura dérmica. Los resultados revelaron cambios fisiolégicos minimos en las

variables autondmicas medidas.!3>

Castro-Sanchez y colaboradores, estudiaron los efectos de una bateria de técnicas craneales de liberacién
miofascial (“still-point”, técnica de liberacién del diafragma pélvico, elevaciondel frontal y del parietal, técnica
de compresién-descompresion de la sincondrosis esfeno-basilar, descompresién del musculo temporal,
compresion descompresion de laarticulacion temporomandibulary equilibrio de laduramadre) sobre laVFC

a corto plazoy con una persistenciade los efectos de hasta un afio de duracion.3°

En un estudio previo Bayo-Tallon et al.,®* analizaron los efectos de dos programas de TM a corto plazo (antes
y después de una Unica intervencion de TM) sobre variables neurofisioldgicas en nifios sanos; analizaron
también la persistencia de los efectos semanalmente hasta cuatro semanas después de la intervencion. Se
estudid la seguridad de las intervenciones para hacer una traslacién del programa de TM a pacientes
psiquiatricos con desequilibrio auténomo. Se realizé un ensayo clinico, controlado, aleatorizado, a doble dego
en 50 nifios sin patologia asociada, asignados al azar a dos grupos de intervencién: el grupo 1 recibié una
intervencion de masaje en musculaturacervical, dorsal y lumbar y el grupo 2 recibid unaintervencién de diez
técnicas de terapia manual craneal (técnica del cuarto ventriculo o CV-4, liberacion de la base craneal
mediante la técnica suboccipital, descompresidon lumbosacra o traccidon del tubo dural, liberacion de los
diafragmas transversales, técnicas sobre el frontaly parietal, técnicas sobre el temporalincluyendo latécnica
de oscilacion temporal y la traccion sobre los oidos, la técnica de liberacién miofascial de la articulacién
temporomandibular, técnica de la fascia cervical profunda y nuevamente la técnica CV-4). Las variables
analizadas incluyeron signos vitales (temperatura, frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y presion
arterial) y parametros de dominio tiempoy frecuenciadela VFC. La evidencia cientifica hareportado que estas
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técnicas puedentenerefectosrelajantes al disminuir el tono simpdatico, pueden actuar sobre la actividad del
diafragma y mejorar el control de la respiracion auténoma y aumentan la temperatura de la regién
suboccipital ,8+130134135,232236 Aynque ambos programas, masaje y terapiamanual craneal, parecieron indudr
un estado de relajacion después de la intervencién, plausible a partir de las modificaciones generadas en
algunas variables vinculadas a la actividad parasimpaticay la disminucion de algunos signos vitales; laTM
craneal ejercié efectos en un mayor nimero de variables neurofisiolégicas de manera significativa y estos
efectos persistieron hasta tres semanas post-intervencionreflejados en losparametros de dominiode tiempo
y frecuenciaanalizados. Segun estos resultados, seriaideal establecerunacadencia de tratamiento cada tres
semanas.

Asimismo, se observé una disminucionen larelacion LF/HF en el grupo de TM craneal a lo largo del proceso,
lo cual podria explicar el predominio de laactividad parasimpatica, el estado de relajacidon generado después
delaintervenciénylamejorautorregulacion del grupo de TM craneal.

Estos hallazgosrespaldanlateoriade que el programa de TM craneal propuesto podria ejercer efectos sobre
las funciones vagales yaque las técnicas aplicadastuvieron unainfluencia directa o indirecta sobre el trayecto
del nerviovago. Los autoresrecomiendan que las futuras lineas de investigaciéon que analicen las respuestas
neurovegetativasgeneradas porlastécnicas de TMincluyan untamaio de muestramayory evallen periodos
mas largos de tratamiento y seguimiento. Manteniendo los puntos fuertes del disefio de este estudio se
recomienda la traslacién del programa de terapia manual craneal propuesto, incluyendo otras variables
neurofisioldgicas y neuropsicolégicas, a poblaciones especificas con desequilibrios auténomos causados por
trastornos de salud mental para estudiar los efectos neurofisioldgicos de las intervenciones de TM y sus
posiblesrelaciones con variables psicoldgicas y con el comportamiento.®

Siguiendo conla mismalinea de investigaciény fundamentdndose e nlaseguridad dela terapia manual craneal
a partir del estudio que acabamos de mencionar, el mismo grupo de investigacidon conducido por Bayo -Tallén
et al.,®* realizaron unasegundafase ensu investigacion haciendo unatraslacidn del programa de TM craneal
analizado a una poblacion de nifios con diagndstico psiquiatrico de TDAH, estabilizados y sin comorbilidades.
El titulo del estudio es: “Somaticand neurophysiological manifestationsin children with attention deficit and
hyperactivity disorder: approximations to the biological dimension of the neuroconnective phenotype”.

El objetivo principal del trabajo fue analizar y comparar los efectos neurobiolégicos inmediatos de dos
programas de terapia manual (masaje y TM craneal) sobre variables fisioldgicas y neurofisioldgicas de una
muestrade nifios con TDAH y se analizé lapersistencia de estos efectos amedio ylargo plazo (al cabo de una
y ocho semanas posteriores al programa de tratamiento). Del mismo modo, este estudio traté de identificar
posibles interconexiones entre la laxitud congénita del tejido conectivo, las deficiencias de las habilidades
motoras, la funcion del sistema nervioso autdénomo evaluada a través de la variabilidad de |la frecuencia
cardiaca, la biotipologia y el desarrollo inadecuado de los niveles de atencién y de actividad para establecer
biomarcadores potenciales de lacondicion de TDAH.
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Se realizé un ensayo clinico, controlado, aleatorizado a doble ciego en 48 nifios con TDAH, asignados al azar a
dos grupos de intervencion. Ambos grupos recibieron el tratamiento multimodal estandar (metilfenidato y
terapia cognitivo-conductual) y 4 sesiones de dos programas de TM: un programa de masaje en musculatura
cervical, dorsal y lumbar o un programa de TM craneal (las mismas 10 técnicas craneales realizadas en la
primera fase del estudio, anteriormente explicadas). Las variables analizadas fueron las siguientes: signos
vitales (temperatura, frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y presién arterial), pardmetros de dominio
de tiempoy frecuencia de la VFC, hipermovilidad articular, somatotipo, coordinacién, control motor y
habilidades motorasfinas.

Algunos rasgos somaticos y neurofisiolégicos como la hipermovilidad articular, las deficiencias motoras, la
disfuncién del sistema nervioso auténomo y la biotipologia se han identificado como caracteristicas de la
condicion de TDAH, aunque nose incluyen enloscriterios de diagndstico.237239

Los resultados mostraron que el 66,67% de los nifios del estudio presentaron hipermovilidad articular, el
45,833% mostraron una composicion corporal ectomérfica, un predominio basal de la actividad simpatica y
también se detectaron déficits en los niveles basales de control motor, habilidades motoras finas y
coordinacién general.Ambos programas redujeron los signos vitalesy aumentaron la actividad parasimpatica
a corto plazo de manerasignificativa,aunque Unicamente el grupo querecibié laTMcraneal redujo larelacién
LF/HF a corto plazo y mejord las habilidades psicomotoras, con una persistencia de hasta ocho semanas
posteriores al final de laterapia.

La investigacion ratificd que los niflos con TDAH tuvieron una reduccién en la variabilidad de la frecuenda
cardiaca basal, proporcionando evidencia del predominio basal de la actividad simpatica, lo que refleja un
peor control vagal cardiaco y una deficienciasubyacente enlaautorregulacion.

Conrespectoalos efectos producidos porambos programasde terapia manual (terapia de masajey programa
de terapiacraneal manual), ambos parecieron inducir un estado de relajaciona corto plazo, pero el programa
de terapia craneal manual ejerciéd mayores efectos por la modificacion en un mayor nimero de variables
vinculadas a actividad parasimpatica y también mejoro las habilidades motoras estudiadas. Los efectos del
programa craneal manual persistieron hasta ocho semanas, por lo que proporcionar esta intervencion cada
ocho semanas seria la cadencia ideal de tratamiento para esta muestra de nifios con las caracteristicas
especificas definidas.

Los investigadoresconcluyeron quelaevaluacion de las caracteristicas somaticas, neurofisioldgicas y motoras
deberianincluirse en el proceso de diagndstico, siendo necesario un enfoque multidisciplinario, combinando
la psicofarmacologia, la psicoterapia y la fisioterapia para tratar las manifestaciones clinicas y somaticas
asociadas con el trastorno mental comérbido. También seria necesario desarrollar modelos como el fenotipo
neuroconectivo, considerando los rasgos psicopatoldgicos, psicofisioldgicos y somaticos, para establecer
biomarcadores potenciales de esta condicién con el fin de mejorarlos procesos de diagndstico, terapéuticos
y prondsticos.
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2.8. Efectos neurofisioldgicos de la terapia manual: relaciones anatomicas
del nervio vago

Existen 12 nervios craneales, siendo el nervio vago el décimo de ellos. El nervio vago (NV) es el nervio mas
importante del sistema nervioso parasimpatico.'®!Se compone de un 80% de fibras sensoriales aferentes que
enviansenales del cuerpo al cerebro que transmitiendo informacidn visceral y somatica y de un 20% de fibras
motoras eferentes que transportan informacién del cerebro al cuerpo involucradas en el control de la
motilidad y secrecién del tracto gastrointestinal, asi como en el tono parasimpdtico cardiaco y en el control
colinérgico de lainflamacidn. La evidencia experimental reciente sugiere que el componente aferente del NV
también transmite informacion al cerebro sobre los procesos inflamatorios que ocurren en la periferia.??
Todas lasramas del nervio vago con fibras viscerales eferentes tambiéncontienen fibras sensoriales aferentes,
lo que lo convierte en un nervio altamente sensible.?* El nervio vago se ramifica hacia regiones extensas del
cuerpo, inervando sus fibras a la mayoria de los érganos del cuerpo, incluidos los sistemas gastrointestinal y
cardiovascular, permitiendo una amplia comunicacién de accidn rapida dentro del organismo. Las fibras
vagales liberan acetilcolina como neurotransmisor.*®”

El NV es un nervio mixto (motory sensitivo) que se une alos nervios glosofaringeo y accesorio para constit uir
un sistemacon unafuncién principalmente parasimpatica. Regulalas funciones motoras orgdnicas a través de
las fibras motoras eferentes incluyendo la frecuencia cardiaca, la motilidad intestinal, la constriccidon bronquial
atravésdelalaringe, el diafragma, el estdmagoy el corazény las funciones sensorialesde los oidos, lalengua
y los érganosviscerales, incluido el higado.”

Las fibras aferentes delNV surgen delbulbo raquideoy salen del craneo através del agujero yugular, después
de cruzar la duramadre junto con los nervios craneales IX (glosofaringeo) y Xl (espinal). EINV a lolargo de su
recorrido tiene dos ganglios: el ganglio yugulary el plexiforme. Su prolongacién Unicase divide en dos ramas:
una periférica que se extiende hasta el territorio sensorial del nervioy otra central que penetra en el neuroaxis
a través del surco colateral posterior y termina en el ntcleo del tracto solitario (NTS). Su tronco es parte del
haz vascular y nervioso del cuello. En la base del cuello ingresa al térax y se divide en el NV derecho e
izquierdo.?*° Dentrodel térax, losnervios vagos dan ramas al plexo cardiaco y pulmonar. Ambos nervios vagos
junto con el eséfago se introducen en la cavidad abdominal, atravesando el diafragma a través del hiato
esofagico. Unavezenlacavidad abdominal, el NVizquierdo se distribuye a través del estémago, mientras que
el NV derecho termina en el plexo solar desde donde da ramas a las visceras abdominales (estémago,
intestinos, rifones e higado).24°

Las fibras aferentes vagales, vinculadas a acciones sensoriales, se encuentran dispersas en gran medida a
través de los érganos clave del cuerpo humano. Esto le da al sistema aferente vagal un importante papel de
adaptacion al identificar eventos relacionados con el sistema inmune en el cuerpo humano, permitiendo
generar las respuestas autondmicas, endocrinas y conductuales apropiadas a través de las vias reflejas
centrales que atraviesan el nucleo del tracto solitario. Las fibras aferentes vagales también contribuyena la
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percepcion del dolory, por lo tanto, pueden considerarse como mediadores efectivos del dolor a través de
vias reflejas centrales.?*? Estas entradas internas se integran a las entradas externas, lo que ayudaadarforma
a la respuesta adecuada. En general, podemos decir que el nervio vago juega un papel importante en la
integracion de la informacién interoceptivay en la organizacion de una respuesta con retroalimentacién
moduladora adaptativa apropiada.?*

Las fibras eferentes vagales, cuya accion es motora, inervan el corazén y modulan la actividad intrinseca de
éste a través del nodo sinusal, son las que determinan la frecuencia cardiaca. Es importante destacar que,
desde lasramas simpaticay parasimpatica del SNA, la influenciasimpaticaen el corazén es demasiado lenta
para producir cambios de latido a latido y el corazén estara principalmente bajo la influencia inhibitoria del
sistema parasimpatico a través de fibras eferentes vagales. Este equilibrio autonémico cardiaco favorece la
conservacion de energiaen el organismo.!’®

Se sugiere unared funcional basada en estructuras cerebrales parafacilitarla organizacidony regulaciénde la
actividad aferente y eferente vagal. La idea de que el control vagal cardiaco es la salida fasica de un sistema
de un procesamiento central que integra entradas sensoriales de una variedad de fuentes aferentes es
ampliamente aceptada.?** Mas especificamente, se espera que el SNC apoye el comportamiento dirigido a
objetivos, a la adaptabilidad y, por tanto, a la autorregulacién, basada en una unidad funcional Ilamada red
auténoma central en la que se basa el modelo de integracion neurovisceral.®2?% Estructuralmente, esta red
auténoma central incluye diferentes estructuras cerebrales bajo la organizacién de la corteza prefrontal. Esta
red regula la informacién que fluye bidireccionalmente entre los niveles inferior y superior del sistema
nervioso central. La salida primaria de la red autdnoma central es la actividad simpdatica y parasimpatica
enviadaal corazdn a través de los ganglios estrelladosy el nervio vago. La interaccién activa de estos nervios
da como resultado unasalidaen el nodo sinusal que provoca la variabilidad de tiempo observada entre cada
latido cardiaco, es decir, la VFC, |a cual esta principalmente bajolainfluencia del control vagal cardiaco.?’® La
informacidn aferente o sensorial de la periferia (6rganos finales que son alimentados por el sistema
circulatorio, como el corazén y los que contribuyen al sistema inmune) se retroalimenta principalmente a
través del nervio vago.?*? Esto se vincula de nuevo a la red auténoma central, que constituye su salida, o
actividad eferente vagal, como unindicador de retroalimentaciéon neuronal periférica central y de integracién
del sistemanervioso auténomo y del sistema nervioso central .®*?42245Por|o tanto, las bases neurofisioldgicas
del control vagal cardiaco demuestran las amplias influencias que tiene sobre el cuerpo y cdmo esto puede
retroalimentar los comportamientos de autorregulacion.”°

Tal y como se ha comentado, la corteza prefrontal juega un papel importante en la organizacién de la red
autonoma central responsabledel control vagal cardiaco. Del mismo modo, esimportante comprender cémo
la corteza prefrontal regula la informacidn de fuentes internas y externas para adaptar el comportamiento.
Las funciones de la corteza prefrontal se podrian entender dentro del marco biolégico del ciclode percepcidn-
accién.?®® El ciclo de percepcién-accion representa el flujo de procesamiento de informacion entre el
organismoy su entornoen una secuenciade acciones dirigidas a una serie de objetivos. Lo que significa que
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el comportamiento estdimpulsado porunos objetivos concretosy, en consecuencia, esto determina cémo se
seleccionay procesa la informacidon de nuestro entorno. Los comportamientos simples y automaticos
involucran sélo a los niveles inferiores, donde el ciclo se extendera a través de la médula espinal y las
estructuras subcorticales. Porel contrario, los comportamientos dirigidos a un objetivo concretoinvolucrana
la neocortezayalas conexiones entrelacortezade asociacién prefrontal y posterior. La corteza prefrontal se
ubica en la cima del ciclo de percepcidn-accion, integrando a través del tiempo, la informacion sensorial
internay externacon acciones hacia una meta.?* Lacombinacion de lared auténoma central y el enfoque del
ciclode percepcidnilustrael papel central de lacorteza prefrontal en el comportamiento dirigido a objetivos
y, por lo tanto, en los mecanismos de autorregulacién. Este nivel de funcionamiento permite que la corteza
prefrontal desempenie un papel especifico al influiren los mecanismos de autorregulacién representados por
la metaforadel tanque vagal a partir del control vagal cardiaco.”°

El control vagal cardiaco refleja la contribucion del nervio vago, nervio principal del sistema nervioso
parasimpatico, alaregulacidncardiaca. En este sentido, tambiénseria valido referirse al controlvagal cardiaco
como actividad parasimpdtica, tono vagal o actividad vagal.

Tal y como se ha hecho mencidn con anterioridad, lateoria del tanque vagal consideratres niveles de control
vagal cardiaco: el tono vagal en reposo, la reactividad o tono vagal inmediato tras un evento especifico y la
recuperacion otono vagal posterioraun evento especifico. Asimismo, esta teoria consideralos rolesdel tono
vagal ténicoy fasico, entendiendocomo control cardiaco vagal fasico la diferencia entre las mediciones en dos
puntos de tiempo, por ejemplo, los cambios ocurridos en los niveles del tono vagal cardiaco entre el valor
basal o reposo y un evento especifico (en este caso representaria la “reactividad”) y/o los cambios entre los
valores del tonovagal post-eventoy losvalores basales o enreposo (se trataria proceso de recuperacién). El
control vagal cardiaco ténico se define como el valor del tono vagal cardiaco medido en un punto de tiempo
especificoy en este caso corresponderian alos valores del tono vagal basal, eventoy postevento. 3117

La interpretacion de losvalores de laVFCseguln la "teoria del tanque vagal" consideraria:

e Un mayor control vagal cardiaco enreposo se asociaria a unamejorautorregulacion. '’

e Conrespecto alareactividad (un cambio entre el valor basal y los efectos producidos después de la
intervencion especifica o evento): un mayor control vagal cardiaco en reposo predice una mejor
autorregulacion durante lareactividad. Las situaciones que requieren un bajo nivel de actividad fisica
y dependen principalmente del funcionamiento ejecutivo, una disminucién menor del control vagal
cardiaco predice unamejorautorregulacion.”

e La recuperacion se define como el proceso de restauracién hasta alcanzar los valores iniciales. Esta
teoria interpretalosvalores obtenidos durante el proceso de recuperacion de lasiguiente manera:si
el control vagal cardiaco aumentadurante el evento, se produce unamejor autorregulacién amedida
gue aumenta el tono vagal cardiaco porencima de los niveles basales. La otrainterpretacién considera
gue si el control vagal cardiaco disminuye durante el evento, cuanto mas rdpido regrese el control
vagal cardiaco al nivelinicial, mejorseralaautorregulacion.'’® (Ver Figura 7).
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Considerando la relacién entre la VFC y muchas caracteristicas clinicas basicas de diversas enfermedades
cardiovasculares y no cardiovasculares, hoy en dia se estd explorando la efectividad de los nuevos
tratamientos disefados para aumentar los valores basales de la VFC e incluso que este aumento persista en
el tiempo, con el objetivo de mejorar los sintomas provocados por dichas enfermedades de manera
concordante. Diversas técnicas y procedimientos, como la biorretroalimentacion, la estimulacién del nervio
vago, la estimulacion transcutanea no invasiva del NV, los tratamientos farmacolégicos, las terapias
nutricionalesy los medicamentos complementarios han mostrado incrementos enlosnivelesde VFCy mejoras
enalgunas manifestaciones clinicas de diversas enfermedades. 34’

En este sentido, lasinvestigaciones sobre los efectos neurofisiolégicos de laTM, concretamente en el campo
de la TM craneal son escasos.®*132134135 |3 relacion anatomica del nervio vago con las estructuras
musculoesqueléticas y miofasciales en la regidn suboccipital y el hecho de que una hipertonia muscular en
esta region puede alterar la funcionalidad de los nervios craneales,*** ayuda a respaldar la teoria de que los
tratamientos de TMaplicados en estaregidnpueden tener un efecto en funciones vagales.®* Se han reportado
evidencias de los efectos de las técnicas de TM aplicadas a estructuras cervical es, dorsalesylumbares sobre
el sistema nervioso simpdtico y parasimpatico. Dado que el nervio vago juega un papel importante en el
control autondmico de la frecuencia cardiaca, resultaria plausible dilucidar que, si el rendimiento dptimo del
nervio vago se viera obstaculizado por una disfuncion en las estructuras circundantes, su capacidad para

contribuir eficazmente al control autondmico de lafrecuencia cardiaca también podriaverse afectado.®413

Anatdmicamente, los bordes posteriores de latienda del cerebelo, la cara posteriorde lahoz del cerebro y los
bordes posterioreinferiorde lahoz del cerebelo se insertan en eloccipucio; lasvértebras cervicales superiores
y el occipital reciben inserciones de los musculos extradurales (recto posterior menor de la cabeza, oblicuo
superior de la cabeza, recto mayor de la cabeza y oblicuo inferior de la cabeza). La proximidad de estos
musculos al agujeroyugular(donde salenlos nervios craneales X, Xy Xl), lainsercién de la membranadural
en el agujeromagno, lainsercion de la duramadre en las caras posteriores de la segunday terceravértebras
cervicales dentro del canal espinal y la red miofascial en la regidn cervical son muy importantes ya que un
aumento eneltono muscularen esta drea puede alterarlafuncion de estos nervios craneales. 2722

En base a las relaciones anatomo-fisioldgicas del NV, el equipo de investigacién dirigido por Bayo-Tallén et
al.,%* investigaron los efectos de una bateria de técnicas de TM craneal, al tener cada una de las técnicas
utilizadas influencia en las diferentes trayectorias del NV después de pasar por el agujero yugular. La red
miofascial de la zona cervical estd estrechamente conectada con el esqueleto y con diferentes érganos
situados en esta regién. Las meninges estan directamente conectadas a las estructuras fasciales. El sistema
fascial forma un conjunto de compartimentos que envuelven, separan y sostienen los musculos, huesos,
visceras, vasos sanguineosy sistemanervioso. El nervio frénico a lolargo de su via se anastomosa con el NV,
inervando ambos el diafragma. EIl NV estd en contacto con el nucleo espinal del trigémino mediante
conexiones aferentes. Esto significa que una disfuncién diafragmatica podria producir sintomas observables
enlaregidncervical,enelsuelodelaboca, enladuramadrey en los ojos. Asimismo, las membranasde tensién
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reciproca estan inervadas por el sistema del nervio trigémino y también por el nervio vago y el nervio
hipogloso.?®

Las técnicas de TM craneal fueron las siguientes: técnica del cuarto ventriculo o CV-4, liberacion de la base
craneal mediante la técnica suboccipital, descompresién lumbosacra o traccion del tubo dural, liberacién de
los diafragmas transversales, técnicas sobre el frontal y parietal, técnicas sobre el temporal incluyendo la
técnica de oscilacién de los temporalesy la traccién sobre los oidos, la técnica de liberacidon miofascial de la
articulaciéon temporomandibular, técnica de la fascia cervical profunda y nuevamente la técnica CV-4. La
evidencia cientifica ha reportado que estas técnicas pueden tener efectos relajantes al disminuir el tono
simpatico, ejercen unaaccion sobre la actividad del diafragmay sobre el control auténomo de la respiracion
y aumentan latemperaturade laregidn suboccipital .+130:134.135228,232-236

Descripcion topografica y efectividad neurofisioldgica del protocolo de diez técnicas craneales de terapia
manual

e Técnica del cuarto ventriculo o CV-4: paciente permanece en posicién supinay el terapeutase sienta
enlacabecerade lacamillaconloscodos sobre ésta. Ambas manos del terapeuta, concretamente las
eminencias tenares, se colocan las protuberancias laterales del escama del occipital del paciente
(medialmente a la sutura occipitomastoidea). La técnica comprende una fase de compresiény una
fase de cese de la compresién. Al final de la técnica, las manos del terapeuta se separan muy
lentamentedel crdneo. Estatécnica hasido descrita poralgunos autores siguiendo el impulso craneal
ritmico (principio de osteopatia craneal) y otros la han realizado siguiendo la actividad costal
respiratoria del paciente, de maneraque en la fase de espiracion se imprime lacompresion occipital
suave y en la fase de inspiracion se libera la compresién hasta obtener una ralentizacién del ritmo
respiratorio y una disminucién del tono muscular suboccipital. La evidencia describe los efectos
relajantes de estatécnica, que disminuye eltono delSNS, mejora el intercambio de liquidos y también
se hainformado que al disminuir el tonomuscular suboccipital genera efectos sobre el agujero yugular
liberando las estructuras que lo atraviesan.%+134:135228,232,233,236

e Técnica suboccipital (o liberacion de la base craneal): el objetivo de esta técnica es liberar la tension
miofascial en la regidon suboccipital. El paciente permanece en posicidén supina, con el terapeuta
sentado a la cabecera de la camilla, con los codos sobre ésta. Las manos del terapeuta se colocan
debajo de la cabeza del paciente de modo que las apdfisis espinosas de las vértebras cervicales se
puedan palpar con los dedos. Los dedos del terapeuta se mueven gradualmente hacia arriba a los
condilos occipitales y luego hacia abajo para encontrar el hueco entre los condilos y el proceso
espinoso del eje. El terapeuta levanta el crdneo doblando las articulaciones metacarpofaldngicas,
mientras que las interfalangicas permanecen en extensién. Las manos del terapeuta permanecen
unidasylabase del crdneo descansa sobre suspalmas, con los dedosindices, anulary medio utilizados
para aplicar presion. La presidn se mantiene hasta la liberaciéon de la fascia. Durante la fase final de
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esta técnica, el terapeutamantiene la presidnyabre las manos, mueve lacabeza hacia atras y relaja
el canal espinal desdeladuramadre hasta el sacro.542%7

Descompresion lumbosacra (o traccion del tubo dural): paciente permanece en posicidén supina con
semiflexidnde rodillas y caderas. Una mano delterapeuta estd en contacto con L5y la otra en contacto
con el sacro. El terapeutaaplicauna traccién suave, ritmica y lentacon ambas manos en direcciones
opuestas. La evidencia describe que esta técnica promueve la relajacion de las estructuras
miofasciales, mejora la funcién mecanica de la zona lumbosacra y de la pelvis, normaliza la funcién
diafragmaticay proporcionaefectos relajantes al disminuir el tono del SNS .64232.233

Liberacion de los diafragmas transversales: el musculo del diafragma no debe verse como un
segmento del organismo, sino como parte integrante de un sistema corporal. El nervio frénico alo
largo de su recorrido se anastomosa con el NV, inervando ambos el diafragma. EI NV estd en contacto
con el nlcleo espinal del trigémino mediante conexiones aferentes. Esto significa que la disfundon
diafragmatica produce sintomas que pueden observarse en laregidn de la base cervical, en el suelo
delaboca, enladuramadre, asicomo en los ojos. Las membranas detensidnreciproca estan inervadas
por el sistema trigémino y también por VN y por nervio hipogloso. Los estimulos generados a través
de estas técnicas manuales pueden reducir la tensién de la musculatura diafragmatica, mejorar su
actividad e incidir sobre el control auténomo de la respiracién.??8248 |as técnicas aplicadas a los
diafragmastransversales se describen a continuacion (técnica para el diafragma pélvico, técnica para
el diafragmatoracicoy técnicapara el diafragma clavicular):

o Técnica para el diafragma pélvico: el diafragma pélvico desempefia un papel importanteen el
soporte de los drganos pélvicos, en la resistencia al aumento de la presion y afecta la
funcionalidad de la respiracién. El paciente permanece en posicién supina. Una mano del
terapeutase situa debajo del huesosacro y la otra en el pubis. Cuando el paciente inspira, el
terapeutaeleva cuidadosamenteel hueso sacro endireccidoncraneal, simultdneamente ayuda
a que descienda el hueso pubico. Durante la espiracién, se realiza el proceso en orden
inverso.54228

o Técnica para el diafragma tordcico: el paciente permanece en posicidon supina. Los pulgaresy
las eminencias tenares del terapeuta se sitlan en la zona antero-lateral del diafragma de
manera bilateral. El terapeuta acompaina el ciclo respiratorio del paciente. Durante la
inspiracién, se separan las dos manosy, en la espiracidn, las manos del terapeuta tienden a
juntarse. El objetivo es buscar un equilibrio tensional entre la hemicupula derecha e
izquierda.5228

o Técnica para el diafragma clavicular: el paciente permanece en posicidn supina. Una mano
del terapeutase sitla entre las dos claviculas y la otra debajo de la espalda enlazona dorsal
del paciente, de manera que ambas manos quedan en una posicion paralela. El terapeuta
acompania el ciclorespiratorio del paciente. Durante lainspiracion, se separan las dos manos
y, durante laespiracion, las manos del terapeutatienden aencontrarse.®4228
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Técnica de elevacion del frontal: paciente permanece en posicién supina. El terapeutase sientaenla
cabecera de la camilla con los codos apoyados sobre ella. El terapeuta coloca sus manos en el hueso
frontal con los dedos justo por encima de las cuencas de los ojos en el hueso frontal realizando una
suave traccion endireccion vertical. Lahoz del cerebro seinsertaenla cresta del huesofrontal, en el
senosagital superiory enla protuberancia occipital interna. A partirde estatécnica podemos actuar
sobre la hozdel cerebroy el hueso frontal. 6216

Técnica de elevacion del parietal: paciente en posicion supina. El terapeutase sientaala cabecerade
la camilla conlos codos apoyados sobre ésta. El terapeuta coloca sus manos a ambos lados del hueso
parietal, con los dedos separados entre si, alo largo de la sutura temporoparietal, justo por encima
de lostemporales. Los pulgares se cruzany se colocan en ellado opuestodelhuesoparietal. Latécnica
se desarrollaendosfases: se realizauna compresidn bilateral leve de los parietales y luego se aplica
una traccién en los huesos parietales en direccién craneal. La hoz del cerebro se inserta en la parte
craneal de los huesos parietales y latiendadel cerebelo, se insertaen el angulo inferoposterior de los
huesos parietales,asicomo enlaparte inferiorde lahoz del cerebro. A partir de estatécnica podemos
actuar sobre la hoz del cerebro, latienda del cerebeloylos huesos parietales. 6% 216

Técnicas sobre el temporal: 1a tienda del cerebelo se inserta en la porcidn petrosa y en los procesos
mastoideos de los huesos temporales. Asi pues, estas técnicas pueden actuar sobre la tienda del
cerebeloyloshuesostemporales.

°  Rodamiento temporal: paciente en posicidn supina. El terapeutase sientaala cabecerade la
camilla con las manos debajo del crdneo y los pulgares sobre los vértices de las apofisis
mastoides. El terapeuta ejerce una suave presion lateral hacia la linea media en uno de los
apices mastoideos, mientras que con el otro pulgar controla la posicién opuesta. A
continuacion, repite el mismo movimiento enladireccion opuestade unamaneraritmica. ®*
215,216,220,221

o Traccion del oido: paciente en decubito supino. El terapeuta se sienta a la cabecera de la
camilla. El terapeutarealiza unatraccién simultanea de los I6bulos de las orejas con los dedos
indice y pulgar, en un angulo de 452, aplicando una fuerza simétrica, hasta obtener una
resistenciaeldsticay simétricaenambos lados. 6% 215.216,220,221

o Liberacion miofascial de la articulacion temporomandibular: paciente en posicién supina. El
terapeuta se sienta a la cabecera de la camilla colocando ambas manos en la mandibula del
paciente, de modo que sus dedos medios se coloquen a lo largo de la rama vertical de la
mandibulaterminando bajo eldngulo de lamandibula bilateralmente. El terapeuta aplica una
suave traccion caudal manteniéndola hasta obtenerlarelajacion. El objetivo de laterapiade
induccién miofascial es restaurar el equilibrio interno del sistema fascial actuando sobre los
componentes musculoesqueléticos, neurales, vasculares, cranealesy viscerales que facilitan
el equilibrio homeostatico. 64 215 216,220,221
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e Técnica de la fascia cervical profunda:la red miofascial en la region cervical esta estrechamente
conectadacon el esqueletoy con diferentes drganos de estaregidn. Las fascias cervicales, que estan
orientadas longitudinalmente, unen las estructuras del tronco con la cabeza. Existe un vinculo
estrecho entre el diafragmay la apertura toracica. El objetivo de estatécnica es liberarrestricciones
miofasciales en las regiones prevertebral y paravertebral. El paciente yace en posicién supina. El
terapeuta se sienta a la cabecera de la camilla. La técnica comienza con la liberacion del suelo de la
boca. El terapeutacoloca las yemas de los dedos en una posicion medial ala linea de la mandibulay
aplica presion uniforme en ambos lados para equilibrar las tensiones musculares. A continuacion, el
terapeuta sostiene la cabeza del paciente con una mano a partir del occipital, le levanta la cabeza
ligeramente con una ligera extensién y coloca la otra mano sobre el esternén del paciente. La mano
craneal comienza una traccién suave mientras que la otra mano aplica una presidon caudal sobre el
esterndn de manerasimultanea, 54 21> 216,220,221

Taly como hemos mencionado anteriormentey fundamentdndonos enlas relaciones anatomo-fisioldgicas del
NV, se hateorizado que estasecuencia de técnicas de terapia manual podriainfluir sobre las funcionesvagales
ya que cada una de las técnicas mencionadas actiasobre las diferentes secciones del NV después de pasara
través del agujero yugular. La evidencia cientifica ha reportado que estas técnicas parecen ejercer efectos
relajantes, al observarse unadisminucidn del tono simpatico tras su aplicacidn, se haobservado un cambio en
la actividad del musculo diafragma (que controla la respiracion auténoma) y se ha evidenciado un aumento
de latemperaturade la regidnsuboccipital tras su aplicacidn. 64215216, 220,221

Factores a considerar en el disefio de estudios cientificos por su influencia sobre la variabilidad de la
frecuenciacardiaca

Los latidos cardiacos consecutivos, incluso enindividuos sanos no son absolutamenteregulares. EnlaTabla 5
se detallan los multiples factores, incluyendoel ejercicio, el estrés fisicoy mental, larespiracidony la reguladcion
de la presion arterial®%? que pueden influir sobre la funcién autondmica y sobre la VFC. Otros factores que
pueden influir de manerasignificativasobre laVFCson laedad,'®elsexo, 1% |a posicién corporal 11t|a actividad
fisica y el estilo de vida,10210110 farmacos, 2 enfermedades cardiovasculares, 61.6%1% reumatoldgicas, 115117
neuroldgicasiy psiquiatricas,32:3364697374113 nortanto esimportante tenerlos en cuentaalahorade medirla
actividad autonémica ya sea mediante mediciones lineales o no lineales.®* Por tanto, las condiciones de las
pruebas de medicién deberian estar estandarizadas para poderrealizar un correcto analisis de los resultados
y poder extrapolar conclusiones vélidas y fiables.*®

Aunque no se ha alcanzado un consenso claro con respecto a las mediciones de la VFC,2*'2% se han
desarrollado diferentes técnicas lineales (dominios de tiempo y frecuencia) y no lineales, para evaluar el
funcionamiento del SNA.%12¢ Las medidas de dominio de tiempo se utilizan principalmente para el perfil a
largo plazo de la VFCy las medidas de la VFC de dominio de frecuencia se utilizan para el andlisis de datos a
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corto plazo. Las medidasde laVFCenlos dominios de tiempoyfrecuencia (Tabla 6) se han utilizado con éxito
como unindice de actividad cardiovasculardel SNA, proporcionando informaciénsobre adaptaciones al estrés
fisicoy psicoldgico, asicomola regulacion de laactividad vegetativay larelajacidn.®*®

Los estandares de medicién de la VFC fueron desarrollados hace mas dos décadas por el Grupo de trabajo
“Task Force of the European Society of Cardiology and the North American Society of Pacing and
Electrophysiology”,**” aunque investigaciones recientes han ido actualizando diferentes aspectos del
documento original. Sin embargo, se deben considerar muchos aspectos metodoldgicos relacionados con la
VFC en la investigacién psicofisioldgica si se pretende extrapolar conclusiones sdlidas, lo que dificulta la
interpretacion de los hallazgos y lacomparacion de resultados entre diferentes experimentos.

Los estandares de medicidnasociadosalarecogidade los parametros de laVFC deberian contemplar posibles
problemas asociados con los dispositivos de grabacién de la VFC y la sefial, el muestreo del
electrocardiograma, la duracidn de la grabacidn, la grabacion de referencia, las mediciones realizadas en
entornos ambulatoriosy las mediciones realizadas con movimientoy respiracién.

Una grabacidn precisa y consistente de los valores basales de la VFC es sumamente importante®* para
estandarizarlos valores basales o de referenciay paragarantizarlacomparabilidad de los resultadosentre las
muestras, los experimentosy los laboratorios.’” Por ello, se deberiadescribir con precision laforma en que
se realizaran las medidas de la VFC (postura corporal, instrucciones especificas para que cumplan los
participantes, variables que se recogeran...). La literatura cientifica ha sugerido considerar y registrar las
siguientes variables estables y transitorias porsuinfluencia sobre la VFC:313464

Variables estables:

e Edadygénero

e Fumar®?

e Registrode consumo de alcohol diario®®

e Peso, alturaeindice cintura-cadera®®®

e Medicamentos cardioactivos, como antidepresivos, antipsicdticos o antihipertensivos.!®® Entre los
medicamentos psicotropicos, una revisidn sistematica reveld que solo se encontré que el
antidepresivotriciclicoy la clozapinainfluian estadisticamente de manerasignificativa sobre la VFC3
pero aun asi se recomienda documentar cualquier medicamento relacionado con la actividad
cardiovascular que hayantomado los participantes

e Llaingestade anticonceptivos orales para las participantes femeninas, puede no influir sobre la VFC
en condiciones de descanso,*'pero puede influirenlarespuestaa condiciones estresantes.®?

Variables transitorias (recomendaciones):

e Seguirunarutinade sueiio normal el diaantes del experimento, registrarlahorade irse a dormiry la

hora de despertarse.!®
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e Evitar cualquierentrenamiento fisico intenso el diaantes del experimento.®

e Evitar el consumo de alimentos y/o bebidas las Gltimas 2 horas antes del experimento.16®

e Evitar bebidas estimulantes, energizantes, cafeinadasy el té 2 horas antes del experimento.*®®
e Recomendacidonde usarel bafio antes de que comience el experimento.'®’

e Evitar bebidas alcohdlicas durante 24 horas antes del experimento.®®

La literatura recomienda realizar un seguimiento de las posibles variables de confusién para permitir al
investigador excluiralos participantes antes de larecopilacién de datos o comprender valoresatipicos dentro
de la recopilacion de los mismos. Se deberia tener en cuenta que los participantes del experimento pueden
darinformaciéninexactaal informar muchos de estos factores o variablessociodemograficas. Porlo tanto, los
investigadores deberian teneren cuentaque el procedimiento ideal seria obtener medidas objetivas de estos
factores o variables potencialmente confusos siempre que sea posible.

Algunosinvestigadores sostienen que no existeunregistro de referencia ideal de laVFCyaque no existe una
lista correcta de pardmetros que se apliquen en todas las circunstancias. En el caso de que queramos
considerarlaVFC enreposo como predictor, necesitamos estandarizar el procedimiento, es decir, realizando
el experimento en una posiciéon determinada del paciente y ddndole unas instrucciones precisas para que la
investigacion sea reproducible. Segun la condicidn experimental, se recomienda que la posicidn del cuerpo
sealo mdssimilarposiblealautilizada durante latomade datos basal. Por ejemplo, valores basales de la VFC
en sedestacion comparandolos con una tarea cognitiva en sedestacidn; o valores basales en bipedestacidn
comparandolos con unatareapsicomotorade pie.3*En este sentido, se ha estudiado la posibilidad de registrar
laVFCen movimiento. Dado quela VFCreflejalaactividadde los sistemas nerviosos simpatico y parasimpatico,
cuando el individuo se mueve inmediatamente afectaala VFC ya que ambos sistemas estaninvolucradosen
satisfacer las demandas fisicas.’°Por lo tanto, el movimiento influird en los pardmetros de la VFC y puede
influirenlaregulacién vinculadaalos procesos cognitivos, emocionales, sociales y de salud. El grupo de trabajo
de la Task Force'?” sentd las bases exponiendo que para una correcta interpretacion de los mecanismos
fisioldgicos subyacentesalaVFC, la medicion deberia realizarse sin actividad fisica ya que con el movimiento
se observan mas artefactos dentro del conjunto de datos y éstos deberian minimizarse.'”*72 Sin embargo, a
partir de este postulado, la investigacion ligada a la VFC ha evolucionado, afirmando que podria ser posible
realizar mediciones ambulatorias de la VFC mientras se controla la respiraciony la actividad fisica,’® sin
embargo, se deberiateneren cuenta que en situaciones enlas que haya movimientoy se haya registradola
VFC, la valoracién del tono vagal no sera posible.”° Como alternativa, laVFCse podria evaluardirectamente
antes de la tarea que involucra movimiento, por ejemplo, cuando se usa como un marcador precompetitivo
antes de la competicién o prueba deportiva, en estos casos generalmente se observa una disminucién en el
tono vagal antes de realizarla competicién deportiva.l’4?” La VFC evaluada antes del rendimientofisico podria
servir, en ciertamedida, como un predictor para el siguienterendimiento asociado al movimiento.

En la Tabla 7,3! se adjunta una serie de recomendaciones que se deberian tener en cuenta en cualquier
investigacion realizadasobre laVFCy enlaque se quiera estudiar larelacion de ésta con el tono vagal o control
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vagal cardiaco, el cual es relevante para el estudio de muchos fendmenos psicofisiolégicos, tales como los
mecanismos de autorregulacién vinculados a los fenémenos cognitivos, afectivos, social y a la salud.6?18118
Estas recomendaciones se basan en la planificacion de experimentos, estandares de medicién, variables a
recoger, variables confusoras a controlar, posicion del participante a la hora de realizar el experimento y
recomendaciones sobre el analisis e informes de los datos.

2.9. Medicina manual, variabilidad de la frecuencia cardiaca y trastornos
psiquiatricos

Las disautonomias o disfunciones del SNA implican manifestaciones clinicas que amenudo soninfravaloradas
debido asu subjetividad, aque resultan de caractertransitorio, incluso en sujetos sanos y asu dificultad para
evaluarlas de manera objetiva. Aun asi, los sintomas auténomicos sonimportantes debido a sus implicaciones
diagnésticas, los efectos sobre la calidad de viday su influencia pronéstica.?? En este sentido, se han descrito
varios procedimientos como herramientas de diagndstico, sensibles y fiables, con el objetivo de controlar la
disfuncién autdnomica, algunos de ellos se utilizan principalmente para fines de investigaciéon (pruebas de
reflejos cardiovasculares auténomicos, analisis de la VFC, mediciones de los niveles de neurotransmisores,
microneurografia o pruebas de lafunciénsudomotora).®?**° Como se ha mencionado anteriormente, multiples
factores pueden influir sobre la funcién auténomica, por lo tanto, la estandarizacion de las condiciones de
prueba resultacrucial para que los resultados puedan ser comparables.32

La variabilidadde lafrecuencia cardiaca, definida como un método espectral de evaluaciéndelritmo cardiaco,
describe las variaciones de la frecuencia cardiaca y el intervalo de frecuencia respiratoria** y puede mostrar
las interacciones del SNA y con el sistema cardiovascular. La determinacion del estado del SNA es un
procedimiento preciso y no invasivo, que proporciona informacién sobre el estado de adaptacidn al estrés
fisicoy psiquico, asi como de la relajaciony de la regulacion de la actividad vegetativa 289!

Se han estudiado intervenciones especificas capaces de modificarlafuncionalidad del SNA e influirasisobre
la salud. Durante muchos afios, el estudio de la efectividad de las técnicas de TM se baso en los resultados
mostrados por los pacientes a través del analisis de medidas empiricas, sin embargo, las revisiones
sistematicas no apoyan firmemente su efectividad. Los estudios de efectos inmediatos de la terapia manual
generalmente toman dos formas: los relacionados con la comprensién de los mecanismos fisioldgicos y
psicoldgicos asociados con la terapia manual y los que estan orientados hacia la comprensién de los efectos
"clinicos" de la terapiamanual.

Los enfoques de tratamiento basados en los mecanismos subyacentes de la terapia manual ofrecen una
alternativa para identificar a los pacientes que probablemente podrian responder a las intervenciones de
terapiamanual. Sin embargo, lafaltaactual de conocimiento de los mecanismos neurofisioldgicos através de
los cualeslasintervenciones de terapia manual podrian actuar limita este enfoque. Es por ello, que cada vez
hay mas estudios cientificos que investigan larelacién entre los diferentes tipos de TMy sus efectos sobre el
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sistema nervioso auténomo. La base tedrica de la accidon de la TM se centra en el hecho de que los cambios
anatémicos, fisioldgicos y biomecanicos generados por las diferentes modalidades de TM pueden causar una
activacién auténomica. Durante las Ultimas dos décadas, se han desarrollado y refinado métodos indirectos
para proporcionar marcadores no invasivos de equilibrio auténomo, convirtiéndose el andlisis de la VFC en
uno muy utilizado. Algunos estudios han demostrado quelas terapias manuales pueden actuar sobre el control
vagal cardiaco y modificarvariables neurovegetativas como la VFC,107.109.181

Se ha teorizado que muchas formas de Medicina manual pueden actuarsobre el SNAy se ha propugnado que
esto podriaincluirtanto efectos estimuladores como inhibitoriosen las ramas respectivas del sistema nervioso
auténomo. En este sentido, la VFC se ha utilizado para evaluar los cambios en el control autondmico de la
frecuenciacardiaca en condiciones muy variadas, pero sélorecientemente se ha utilizado en el contextode la
terapiao Medicinamanuales.

Giles y colaboradores, centraron su investigacién en la relacidon entre el nervio vago y las estructuras
musculoesqueléticas del occipital con las funciones vagales medidas a partir de la VFC.1** Milnes y Moran
investigaron los efectos fisiolégicos de una Unica técnica de terapia manual craneal a través del andlisisde la
VFC, de la frecuenciarespiratoria, de laresistenciagalvanicade lapiel y de latemperatura cutanea.'® Henley
y colaboradores, estudiaronlaasociacién entrelatécnica de liberacién miofascial cervical y el SNA a partir del
analisis de la VFC.222 También se ha investigado la relacion entre la localizacidn corporal donde se realiza la
manipulacién (regién cervical, toracica, lumbosacra) y su influencia en la respuesta auténomica a través del
ana’lisis de |a VFC.129’135’137’138’131’136

Un estudiodirigido porVanoli etal.,??® estudid los factores asociados con las fluctuaciones de laVFC después
de intervenciones especificas (farmacoldgicas y no farmacoldgicas) y su relacién con el estado de salud, el
prondsticoy las estrategias de tratamiento en pacientes con patologia cardiovasculary no cardiovascular.

Pocos estudios han investigado los efectos neurofisiolégicos de la terapia manual en el campo de la terapia
manual craneal. Lasrelaciones anatdmicas entreel NV y las estructuras musculoesqueléticas, membranosasy
miofasciales situadas en laregion suboccipital, desde lasalidadel NV através del agujeroyugulary a lo largo
de todo surecorrido, dan crédito a la hipdtesis de que los tratamientos de TMrealizados en estalocalizacién,
podrian ejercerefectos sobre laactividad vagal o parasimpatica.3+127,227-229

Las aplicaciones de fisioterapia y de terapia manual se han extendido desde campos tradicionales como la
traumatologia y la neurologia a la salud mental,?* desarrollandose en Europa equipos multidisciplinarios de
salud mental.”® Diferentes técnicas de fisioterapia y de terapia manual han demostrado eficacia en algunos

trastornos mentales, ofreciendoopciones terapéuticas no farmacoldgicas e n un enfoque multidisciplinario.>°

En este sentido, laVFCtambién se hainvestigado ampliamente en pacientes con trastornos psiquiatricos y se
ha definido como un marcador neurobioldgico de enfermedad psiquiatrica,3? yaque las variaciones de la VFC
coexisten con fendmenos psicoldgicos alterados, como la cognicidn socialy lafuncidn ejecutiva 3431127182 ng
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VFC elevada se ha relacionado con un buen estado de saludy bienestar, mientras que diferentes trastomos
psiquidtricos¥2103251 y |3 falta de adaptacidn al estrés fisico y psicoldgico se han asociado con a una
disminucidondalaVFC.*?’

El usode laVFC como biomarcadortiene unalarga tradicidon de investigacion en psiquiatria. Elaumentoenla
incidencia de enfermedades cardiovasculares en las enfermedades psiquiatricas ha contribuido aaumentar el
interés en comprender mejorlafunciéondel sistema nervioso auténomo en las enfermedades psiquiatricas. Se
ha demostrado que la VFC coexiste con una variedad de fendmenos psicoldgicos que se alteran en
enfermedades psiquiatricas, como la cognicién social y la funcién ejecutiva. Diferentes metanalisis han
demostrado que personascon unavariedad de trastornos psiquiatricos 03469717374 tienenunareduccién en la
VFCbasal (especialmente en los trastornos psicaticos).3*3173127.182| 3 \VFC es el componente central de los dos
modelos bioconductuales mas destacados: el modelo de integracién neurovisceral, que destaca un circuito
neuronal inhibidor cortico-subcortical pararesponderalos desafios ambientalesy lateoria de Polivagal, que
adopta un enfoque filogenético. Ambos modelos enfatizan cémo la VFC reducida se acerca a la incapacidad
de inhibir la respuesta cardiaca auténoma inadaptada al estrés y a las amenazas percibidas, mientras que el
aumentode laVFC promueve el comportamiento adaptativoy la flexibilidad cognitiva, que son caracteristicas
inherentes de unaserie de enfermedades psiquiatricas.

Considerando larelacion entre laVFCy muchas caracteristicas clinicas basicas de laenfermedad psiquidtrica,
actualmente se estdexplorando la efectividad de los nuevos tratamientos disefiados paraaumentarlaVFCYy,
tal vez, mejorar los sintomas de manera concordante. Diversas técnicas y procedimientos, como la
biorretroalimentacion con la VFC, la estimulacion del nervio vago y la estimulacidn transcutdnea no invasiva
del nervio vago, han mostrado efectividad sobre la VFC y mejoria en algunas manifestaciones clinicas de la
enfermedad psiquiatrica.

Asi pues, as disfunciones autondmicas involucradas en algunas patologias mentales podrian proporcionar un
enfoque paraestudiarlos efectos neurofisioldgicos de laterapia manual.?3’* Las investigaciones se deberian
dirigiralas alteraciones fisioldgicas mas prevalentes en los trastornos mentales, asicomo estudiar los efectos
de las intervenciones (farmacoldgicas y no farmacolégicas) sobre la neurofisiologia y el comportamiento. En
este sentido, la terapia manual podria desempefiar un papel en el enfoque integral para los pacientes
psiquiatricos.347!

Existe unainvestigacién exhaustiva de los efectos inmediatos o a corto plazo de muchas técnicas de TM, pero
el tamafio del efecto limitado de muchas de estas intervenciones y algunaslimitaciones contempladas en estos
ensayos clinicos, plantea dudas sobre su importancia clinica y pueden no proporcionar un valor sustancial
durante tratamientos prolongados.

Se hace necesario desarrollar investigaciones que nos lleven a conocer los efectos inmediatos de las
intervenciones de terapia manual para definir un resultado clinico y también a estudiar si los efectos
producidos conducen abeneficios clinicos alargo plazo.
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2.10. Generalidades del trastorno por déficit de atencion con
hiperactividad

El trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad (TDAH) hoy endia es un tema que despierta gran interés
y son muchos los estudios que se hanllevado a cabo, tanto a nivel internacional como en el ambito nacional.

Se trata de un trastorno neurobioldgico del neurodesarrollo con un sustrato genético que generalmente se
iniciaenlapoblaciéon pediatricay con frecuencia persisteen laedad adulta. Tiene una prevalencia mundial del
3% al 7% de la poblacién general, con mayor presentacién en hombres con rangos que oscilan entre 2,5:1a
5,6:1 respectoa la poblacién femenina.?>

Sintomas nucleares y sintomatologiaasociada

Los sintomas comunes o nucleares se caracterizan por presentar un desarrolloinadecuado de los niveles de
atencién, hiperactividad y/o un grado inapropiado de impulsividad, aunque no siempre estan presentes
conjuntamente, alo que se suman déficitsen las funciones ejecutivas, en el procesamiento de lainformacion,
una desinhibicion de la conducta, dificultades de adaptacién académicas y familiares, deficiente
autorregulacién emocional, dificultades en actividades que requieren coordinaciéon motora y efectos
perjudiciales psicosociales. Con frecuencia se observa la presencia de una serie de trastornos asociados o
comorbilidades. La comorbilidad estad presente en cerca de dos terceras partes de los nifios remitidos a
consulta por TDAH, presentando mas del 50% trastorno oposicionista desafiante (TOD), del 30 al 50%
trastornos de la conducta (TC), del 15 al 20% trastornos afectivos y del 20 al 25% trastornos de ansiedad.
Asimismo, el sindrome de Gilles de la Tourette y el trastorno de tics cronico frecuentemente se presentan
como comorbidos.?53

Muchos niflosy adolescentes con TDAH tienen dificultades pararegularsu comportamientoy ajustarse a las
normas esperadas para su edad y como consecuencia, presentan dificultades de adaptacién dando lugar a
alteraciones funcionales en el dmbito académico dificultando el aprendizaje, presentando dificultades conla
familiay deterioro delfuncionamiento psicosocial. Amenudo rinden por debajo de sus capacidades y pueden
presentar trastornos emocionales y del comportamiento. Por lo tanto, el TDAH requiere un cuidado
profesional continuo anivel de laevaluaciony laintervencidn.?*

Los pacientes diagnosticados de TDAH se caracterizan por teneruna serie de manifestaciones clinicas. Hasta
los cinco aflos estos nifios suelen presentar un desarrollo motor precoz, comienzo temprano de la
deambulaciény engeneralson descritosporlos padres como nifios inquietos,como impulsados por un motor.

Es en la edad escolar donde se detectan mas frecuentemente los nifios con TDAH. Es cuando comienzan a
presentar problemas en la adquisicion y aprendizaje de la lectoescritura, lo que redunda en un principio de
fracaso escolar que se agudizard mas cuanto mas se fuerce al nifio sin tratamiento adecuado.?** En la
adolescencia hay cambios sustanciales. La hiperactividad suele disminuir notablemente hastallegara sertan
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soloa una sensacién subjetivade inquietud, perotodavia el 70% sigue n presentando problemas de atendén
e impulsividad.

La sintomatologia que acompaiia al TDAH es la siguiente segin el Manual diagndstico y estadistico de las
enfermedades mentales (DSM—IV-TR):25

a) Sintomas de falta de atencion

e A menudono presta atencidn a los detalles, tiene errores pordescuidoy el trabajo escolar suele ser
sucioy desordenado.

e Tienedificultades paramantenerlaatencion, incluso enlosjuegos.

e A menudo, parece noescucharcuando se le habla directamente, parece tenerla mente en otro lugar
0 como si no oyera.

e No finaliza tareas escolares, pasa de una actividad a otra sin terminar la anterior. No sigue
instrucciones ni érdenes.

e Dificultad paraorganizartareasy actividades.

e Evitansituaciones que exigen unadedicacion personal y concentracion (porejemplo, tareas de papel
y lapiz).

e A menudo extravia objetos necesarios para tareas o actividades (por ejemplo, ejercicios escolares,
juguetes, lapices, libros, etc.) y suelen tratarlos sin cuidado.

e Sedistraenconfacilidad ante estimulosirrelevantes, puedendejarlas tareas que estanhaciendo para
atenderruidos o hechostriviales que sonignorados porlos demds (una conversacidnlejana, el ruido
de un coche, ...)

e Son olvidadizos ensustareas cotidianas (olvidan el bocadillo, los deberes, lahora del partido, etc.)

b) Sintomas de hiperactividad
e Suele moverenexcesomanosy piesyseretuerce ensuasiento.
e A menudoabandonasuasientoen clase ono escapaz de estarsentado cuando debe.
e Correosalta ensituacionesenlas que resultainadecuado hacerlo.
e Experimentadificultades parajugartranquilamente o dedicarse aactividades de ocio.
e Parece estarsiempre en marcha, como si tuvieraun “motor”.
e A menudohablaexcesivamente.
e Danrespuestas precipitadas, antes de que las preguntas se acaben de formular.
e Puedetenerdificultades paraaguardarsu turnoen cualquiersituacion.
e Tambiénsuele entrometerse o entorpecerlos asuntos de los demas, tocan cosas que no deben, hacen payasadas

c) Sintomas de impulsividad
e Hace exclamacionesoresponde antes de que se le hagan |las preguntas completas.
e Esincapazde guardarturnoenlas colaso en otras situaciones en grupo.
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e Interrumpe ose entromete enlos asuntos de los demas.
e Hablaenexcesosincontenerseante situaciones sociales enlas que no deberia hacerlo.

d) Sintomas de dificultades de aprendizaje
e Variabilidad: Son nifos que tienen amplias variaciones en sus respuestas, son los tipicos nifios de los qu e se dice
“puede hacerlo porque ayerrealizé perfectamente esatarea, cuando hoy es un desastre”.
e Retraso psicomotor:Variadesde lasimple torpeza motriz hasta “dispraxias“importantes, es decir, problemas en las
nociones de suesquema corporal, del tiempoy del espacio, dificultades que se agudizan cuando tiene que realizar

algo con ritmo.
e Trastornodellenguaje: de tipo expresivo, con vocabulariolimitadoy dificultades ala hora de expresarse. Problemas

enelareadelectura. Dislexia.
e Dificultades en la grafia, en la escritura: disgrafiay disortografia, porque existe una deficiente coordinacién entrelo

gue ve y el movimiento manual, es decir, suelen presentar incordinacion oculomotora. Su escritura es torpe, mal
presentada, desordenada, su ortografia con multiples faltas y confusiones...

e) Sintomasemocionales

e Emotividad muy variable, cambian frecuentemente de humor, pueden pasarde larisa al llanto con facilidad,
son explosivos, de rabietas constantes.

e Acentuadossentimientos de frustracion, bajatolerancia ante los problemas. Insiste unay otra vezen que se
realicen sus peticiones.

e Problemasde relacién conlos compaiieros. Desadaptacion social.

e Problemasde ansiedad, agresividad, oposicion, disconformidad...

o Algunosde ellos presentan enuresis (orinarnocturno).

Presentaciones cinicas o subtipos

A partir del Manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales, cuarta edicion (DSM-1V, 1994), se
reflejalaexistenciade 3 subtipos de TDAH (combinado, inatento e hiperacti vo-impulsivo) que se mantienen
en el DSM-IV-TR (2000).%°% En la actualidad, el diagndstico de TDAH es fundamentalmente clinico y se apoya
en criterios del Manual diagndsticoy estadistico de los trastornos mentales, quinta edicién (DSM-5),0 en la
ClasificacionInternacional de Enfermedades, décimarevision (CIE-10) y se debe dejar constancia del deterioro
clinicamente significativo de la actividad social, académica o laboral, haciendo referenciaa cémo los sintomas
afectana lacalidad de vidade la persona. Los datos o conductas que se toman en consideracién paravalorar
un TDAH son dimensionales, distribuyéndose en un continuo que va desde la normalidad hasta la patologia.
Para diagnosticar un TDAH, la CIE exige la presencia de al menos 6sintomas de inatencidn junto con al menos
3 de hiperactividadyal menos 1de impulsividad, exigiendo la existencia de sintomas antes de los5afios y que
las alteraciones provocadas porlos sintomas se den al menosen 2 o mas ambientes del nifio (escuela, hogar,
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amigos y padres, medios publicos, etc.) y que existan pruebas fehacientes de deterioro académico, social,

relacional o familiar(y nosélolas opiniones de los padres o tutores).

La Gltimaversién del Manual Diagndstico y Estadistico de los Trastornos Mentales,?°2el DSM-V, vio por primera
vezlaluz, en Mayo de 2013 en el Congreso Anual de la APA (Asociacion Americana de Psiquiatria) en San
Francisco, USA. La version traducida al castellano se editéd en el afio 2014 por la Editorial Médica
Panamaericana.?%? Esta Ultima revisién del manual incluye cambios significativos cualitativos y cuantitativos
con respectoa la ultimaversion de 1994 (DSM-IV) y la revisidn de éstaen 2000 (DSM-IV-TR).2° Con respecto
al Trastorno por déficit de Atencién e Hiperactividad (TDAH) los cambios que quedaron oficialmente
registrados fueron los siguientes:%?

O

Desaparece el capitulo especifico de "trastornos del nifioy del adolescente" ya que se considera que
la patologia psiquiatricatieneunacontinuidad desde lainfanciaala edad adulta.

En el DSM-V se contempla el diagndstico de TDAH en adultos incluyendo entre los criterios
diagndsticosindicaciones especificas para edades adultas.

Se retrasala edad de aparicidon para el diagndstico de TDAH (ahora los sintomas deben aparecer antes
delos 12 afos, envezde antesde los 7 afios).

Los signos del trastorno pueden ser minimos o estarausentes cuando elindividuorecibe recompensas
frecuentes por comportamientos apropiados, esta bajo supervisién, ante actividades e specialmente
interesantes, etc.

Prevalencia: el TDAH ocurre enla mayoria de las culturs en aproximadamente el 5% de los nifiosy el
2,5% de los adultos.

Todas estas modificaciones afectan de maneradirecta al diagndstico del TDAH. Por tanto, la introducci 6n de
restricciones o ampliaciones dentro de los criterios diagndsticos hace que unindividuopueda quedar exduido
del diagndstico.

La Tabla 10, muestralos criterios diagndsticos parael TDAHsegun el DSM V:2>2
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A A persistent pattern of inatiention andor hy peractivity- impulsivity that interferes with functioning or deve lopment, as characterized by (1)

andfor (2):

L. Marrenrion six {or mom ) of the following symptoms have persisted for at least 6 months to a degree that is inconsistent with developmental
level, and that pegatively impacts directly on social and academic’occupational activities. The symploms are not solely a manifestation of
oppasitional behavior, defiance, hostility, or failure to understand tasks or instructions. For adodescents and adults (age 17 and older), 5 or
mokE symptoms ae equired
Often fails to give closs atention to details or makes careless mistakes in schoohwork, 8t work, or with other activities
(ften has trouble holding attention on tasks or play activities
Often does not seem to listen when spoken to directly

Often does not follow throwgh on instructions and fails to finish schoolwork, chores, or duties in the workplace (e.g., loses focus and side-
tracked)

Often has trouble organizing tasks and activities

Often avoids, dislikes, or is eluctant to engage in tasks that require sustained mental effort

Often loses things necessary for tasks and activities (e.g., school materials, pencils, books, tools, wallets, keys, paperwork, eyeglasses, mobile
elephones)

Is often easily distracted by extranecus stimuli

Iz often forgetful in daily activities

2 Hyperacrivity ard impulxiviry Six (or monz) of the follow ing symptoms of hyperactiv ity impulsivity for children up to zpe 16, or five or more

for adolescents 17 and older and adults; symptoms of hyperactivity- impulsivity have been present for at keast & months to anextent that is

disruptive and inappropriate for the person’s developmental level

Often fidgets with or taps hands or feet, or squirms in seat

Often leaves seat in situations when remaining seated is expected

Often runs about or climbs in situations where it is not appropriate (adolescents or adults may be limited to feeling restless)

Often unable to play or take part in leisure activities quisthy

Iz often “on the po™ acting as if “driven by & maotor™

Often talks excessively

Often blurts out an answer before a question has been completed

Often has trouble waiting his'her turn

Often interrupts or intrude s on others (e_g.. bults into conversations or games)

In ddition, the following conditions must be met

Several inattentive or hyperactive-impulsive symptoms wene present before ape 12 years

Several symptoms are pesent in bwo or more setting, (such as at home, school, or work: with friends or relatives; in other activities)

Theme is clear evidence that the sy mptoms interfere with, or reduce the guality of, social, school, or work functioning

The sympioms are not better ex plained by another mental disorder (such as a mood disonder, anxiety disorder, dissociative disorder, or a
personality disorder). The symptoms do not happen only during the course of schizophrenia or another psychotic disorder

The sympitoms are not better ex plained by another mental disorder (such as a mood disorder, anxiety disorder, dissociative disorder, or 2
personality disorder). The symptoms do not happen ooly during the course of schizophrenia or another psychotic disorder

Specify whether:

.00 (FO0.2) Combined presensarion 1T both Criterion A (inattention) and Criterion A2 (hyperactivity- impulsivity ) are met for the past
& months

F14.00 (FO0.0) Predominantly inarfentive preserarion If Criterion A1 (inattention) is met, but Criterion A2 (hyperactivity-impulsivity) is not
met for the past & months

F14.00 (FO0.1 ) Predominantly kyperactive/impulsive presentarion I Criterion A2 (hyperactivity-impulsivity) is met. but Criterion A 1 {inat-
tention) is not met over the past & months

Specify if:

I particd remizsion When full crieria wene previously met, fewer than the full criteria have been met for the past & months, and the symp-
toms still result in impairment in social, academic, or occupationa] functioning

Specify current severity:

Mild Few, if amy, symptoms inexcess of those required to make the diaggnosis ae present, and symptoms result in only minor functional
impairments

Meoderare Symptoms or functional impairment between “mild” and “severe™ are present

Sewere Many symptoms in excess of those required to make the dizgnosis, or several sympioms that are particularly severe, ae pesent, or the
symptoms result in marked impairment in social or occupationzl functioning

Tabla 10:Criterios diagndsticos parael TDAH segln el DSM V.22

En definitiva, estas diferentes denominaciones vienen a definir a un grupo heterogéneo de pacientes, que
sufren unos sintomas comunes, como son los problemas en el mantenimiento de la atencién y/o marcada
hiperactividad e impulsividad. El curso del trastorno es crénico y requiere tratamiento a largo plazo, con el
correspondiente coste social. Segun algunos estudios,®* entre el 30y el 50% de los individuos diagnosticados
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de TDAH en lainfancia persisten con esa sintomatologia en laedad adulta. Tal y como hemos mencionado, el
TDAH muestratres presentaciones clinicas o subtipos principales: el subtipo predominantemente desatento,
el hiperactivo-impulsivoy el combinado desatento e hiperactivo-impulsivo. Los sintomas comunes o nucleares
se caracterizan por presentar una alteracidon del desarrollo de la atencidn, hiperactividad y/o un grado
inapropiado de impulsividad, alo que se suman déficits de lasfunciones ejecutivas, en el procesamientode la
informacidn, unadesinhibicién de la conducta, dificultades de adaptacidon académicas y familiares, deficiente
autorregulacion emocional, dificultades en actividades que requieren coordinacién motora y efectos

perjudiciales psicosociales. Todo ello, amenudo se presenta asociado a otras comorbilidades.?>3257:252

Factores de riesgo implicados

Como entodos los temas de salud mental controvertidos,tambiénen éste hay unaampliadiscusién sobrelos
factores de riesgoimplicados. Las evidencias etiol 6gicas hasta lafecha sugieren laimprobabilidad de encontrar
una causa Unica al trastorno, considerdndose mas bien lavia final de una serie de vulnerabilidades bioldgicas
gue interactlan entre si y con otras variables ambientales, tanto de orden biolégico como psicosocial. La
etiologiadel TDAH es desconocida, aunque tiene un fuerte componente genético que interactia con factores
ambientales y neurobioldgicos que aumentan la heterogeneidad del cuadro clinico .?>®

En general, se consideran los siguientes grupos de factores de riesgo:%°

a) Genéticos y familiares: los estudios familiares realizados con muestras clinicas sefialan hacia una
agregacion familiardel trastorno, encontrando entre los padres de nifios afectos un riesgo relativo entre
2 y 8 veces superior al de la poblacién normal, al padecer ellos mismos el trastorno. El riesgo calculado
para un nifio de sufrirel trastorno si uno de los padreslo padece esdel 57% .25°

b) Prenatales y perinatales: destacan los eventos durante la gestacidon y pre-perinatales, tales como
exposicion fetal in Gtero a téxicos como son el plomo, tabaco, alcohol, cocaina o la heroina, toxemia,
eclampsia, mala salud materna, menor edad de la madre, edad fetal postmadura, parto prolongado,
distrés fetal, bajo peso al nacer, hemorragias preparto, etc. Los estudios a este respecto indican que se
trata de factores predisponentes a una mayor vulnerabilidad general, no especifica parael TDAH.26!

¢) Ambientales: dindmicafamiliaralterada, dificultades enlafamiliacomo sistema, dificultades en el medio
escolar o de amistades y relaciones, etc... Aunque muchos han sido los factores ambientales (tanto
bioldgicos como psicosociales) relacionados con el trastorno por déficit de atencidn /hiperactividad
(TDAH), hastalafecha ninguno (ni ninguna combinacidonde ellos) se hademostradocomo causa necesaria
y/osuficiente parala manifestacion del trastorno.%?

d) Factores psicosociales:algunosinvestigadoresencuentran unaasociacion positivaentreel TDAHYy el indice
de factores de adversidad de Rutter (discordias maritales severas, clase social baja, familia amplia,
criminalidad paterna, trastorno mental materno y acogimiento no familiar del nifio). Estos factores
tienden a aparecercomo predictores universales de adaptabilidad y salud psiquica y en ciertos aspectos
(delincuencia paterna, conflictos familiares, clase social baja) podrian ser mas una expresién de la
presencia en los padres del trastorno que su causa en el nifio Entre los factores psicosociales
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contribuyentes al trastorno, se ha sefialado una mayor prevalencia del trastorno en los medios urbanos
desfavorecidos. Los ambientes de pobreza, malnutricién, exclusidon social, malos cuidados pre y
postnatales, problemadtica familiar (incluidos consumos de alcohol y drogas) y violencia en el hogar
favorecenlaaparicién de los sintomasy contribuyen asu desarrollo y perpetuacion. Del mismo modo, un
medio escolar desorganizado o muy desestructurado provoca un deterioro de la conducta del nifio y un
mayor fracaso escolar.2%3

e) Estudios de neuroimagen y neurotransmisores: el modelo de déficits cognitivos y alteraciones
conductuales encontrado en los nifios con TDAH implica a las funciones ejecutivas y a la memoria de
trabajo de formasimilara como se apreciaen adultos con dafios en el lébulo frontal, lo que sugiere una
disfunciéon de la corteza frontal y/o de las regiones relacionadas funcionalmente con ésta. Las
investigaciones acerca del origen del TDAH, en las dos ultimas décadas han hecho grandes progresos en
la comprension de las funciones del cértex prefrontal, en su implicacion en los procesos de inhibicién y
autocontrol a través de las llamadas funciones ejecutivas y, por tanto, en su implicacién en los procesos
neuropsicoldgicos alterados subyacentes al TDAH.2%42%% E| uso de la técnica de la Resonancia Magnética
Estructural (RMe) en el TDAH data de mediados de los afios noventa, siendo utilizada para observar la
neuroanatomia de dicha patologia. Las principales teorias neuropsicoldgicas del TDAH han identificado
ciertas areas cerebrales de interés para este trastorno como los |6bulos frontalesylos nucleos caudado,
que serian como los “loci” neuroanatédmicos del TDAH. La disminucién volumétrica del I6bulo pre -frontal
derecho, en contraste con la normalidad volumétrica del I6bulo frontal izquierdo y el volumen del nddeo
caudado derechoy el volumen cerebral total (con disminucidn aparente) ylas morfométricas del cuerpo
callosoy del cerebelo son hallazgos que dan mayor peso a la validacidon de esta técnica RMe para el
diagndsticodel trastorno TDAH.26¢

Etipatogenia

Los estudios de neuroimageny neuropsicoldgicos han demostrado la existencia de una corteza prefrontal
hipofuncional en el TDAH, que es la base neurobioldgica de los sintomas observados en estos individuosy la
causa de lafaltade atencidn, hiperactividad, desregulacién emocionaly desinhibicién del co mportamiento.?’
Las porciones dorsal y lateral de la corteza prefrontal modulan la atencién y las respuestas motoras, las
porciones ventral y medial regulan las emociones y la corteza prefrontal inferior derecha produce inhibicién
conductual.?®® La corteza prefrontal medial con la corteza insular también juega un papel importante en el
control auténomo de orden superior, que se ve afectado enindividuos con TDAH.2%°

El grupo de trabajointernacional ENIGMA-ADHD, realizé un megaandlisis transversalen 2015 que abordé las
debilidades de los estudios y metanalisis anteriores respecto a estudios de imagenes (tamafio inadecuado de
la muestra y/o heterogeneidad metodoldgica). El objetivo del estudio fue investigar si existian diferencias
estructurales ennifiosy adultos con TDAH en comparacion con aquéllos sin este diagndstico. Se analizaron las
secuencias T1 de las resonancias magnéticas cerebrales utilizando un protocolo armonizado, comparando
individuos con TDAH con aquéllos que no tenian este diagndstico. Se evaluaron las diferencias entre casos y
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controles de las estructuras subcorticales y el volumen intracraneal a través de la agrupacion de todos los
datos individuales de todas las cohortes en esta colaboracién. Para este analisis, los valores de p fueron
significativos con el umbral corregido porlatasa de falsos descubrimientos de p = 0,0156.

La muestrase compuso por 1713 participantes con TDAHy 1529 controles de 23 lugares, con una edad media
de 14 afos (rango 4-63 afios). Los volimenes de los nldcleos accumbens (d =-0,15 de Cohen), amigdala (d = -
0,19), caudado (d = -0,11), hipocampo (d = -0,11), putamen (d = 0,14) y el volumen intracraneal (d =-0,10)
fueron menores en los individuos con TDAH en comparacién con los controles. No hubo diferenciasen el
tamafio del volumen en pallidum (p = 0,95) nitalamo (p = 0,39) entre las personas con TDAH y los controles.
El modelado exploratorio de los cambiosalolargo de la vidasugirid unretraso enla maduraci ény un retraso
de ladegeneracion ya que los tamanos de efecto fueron mas altos en la mayoria de los subgrupos de nifios
(<15 afios) que en los adultos (>21 afios): enlosaccumbens (Cohen d =-0,19 vs-0,10), amigdala (d =-0,18 vs
-0,14), caudado (d =-0,13 vs -0,07), hipocampo (d =-0,12 vs -0,06), putamen (d = -0,18 vs -0,08) y volumen
intracraneal (d=-0,14vs 0, 01). No hubo diferencia entre nifios y adultos para el pallidum (p=0,79) o el tdlamo
(p=0,89). Las diferencias entrelos casosy los controlesen los adultosfueronno significativas (todos p>0,03).
El uso de farmacos psicoestimulantes (todos p> 0,15) o las puntuaciones de los sintomas (p> 0,02) no
influyeron enlos resultados, ni la presencia detrastornos psiquiatricos comérbidos(p>0,5). Los investigadores
concluyeron que, a partir de este estudio, con una muestra tan grande de participantes, pueden aportar
nuevos conocimientos sobre reducciones bilaterales en el volumen de la amigdala, nucleo accumbens, e
hipocampo en el TDAH. Se extiende la teoria del retardo de maduracién cerebral para TDAH al incluir las
estructuras subcorticalesy refutarlos efectos de lamedicacion sobre el volumen cerebral sugerido por meta-
analisis anteriores. Los andlisisa lo largo de la vida sugieren que, en ausenciade estudios longitudinales con
suficiente poder, lamuestratransversal ENIGMA que incluye seis décadas de edades, proporciona un medio
para generar hipdtesis sobre las trayectorias de vida en los fenotipos cerebrales .27°

Otro grupo de investigacién liderado por el Dr. Qiyong Gong, del West China Hospital de la Universidad de
Sichuan de China, descubrieron que la resonancia magnética podia identificar a pacientes con TDAH y
distinguirlosdiferentes subtipos, abriéndose pasola psicoradiologia como unaherramienta prometedora para
mejorar el diagndstico de esta condicidn psiquidtrica, al combinar el analisis de las imagenes obtenidas por
métodos diagndsticos y las afecciones neurolégicas constatadas. En 2018, publicaron el articulo titulado
“Psychoradiologic Utility of MR Imaging for Diagnosis of Attention Deficit Hyperactivity Disorder: A Radiomics
Analysis” en la revista Radiology. El objetivo principal consistié en identificar las caracteristicas radioldgicas
cerebrales relacionadas con el diagndstico y subtipificacion del TDAH y construir y evaluar modelos de
clasificacién para el diagnéstico y subtipificacion del TDAH en funcién de las caracteristicas identificadas.
Consistié en una cohorte consecutiva de 83 nifios con TDAH recién diagnosticados y nunca tratados (edad
media 10.83 afios £ 2.30; rango, 7-14 afios; hubo 71 nifios, 40 con TDAH desatentoy 43 con TDAH combinado
y los 12 restantes fueron nifas. La cohorte también se compuso por otros 87 sujetos sanos que perteneceron
al grupo control (edad media, 11,21 afios * 2,51; rango, 7-15 afios; hubo 72 nifiosy 15 nifias). Todos ellos se
sometieron a resonancia magnética tensora de difusiény anatdmica de imagenes. Las caracteristicas que
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representan las propiedades de formade lamateriagrisy las propiedades de difusidon de lamateriablancase
extrajeron paracada participante. El conjunto de caracteristicas iniciales se introdujoen un procedimiento de
seleccién de caracteristicas totalmente relevante dentro de los bucles de validacién cruzada para identificar
caracteristicas con un poder discriminativo significativo para el diagndstico y subtipo. Los clasificadores
aleatorios se construyerony evaluaron en funcidn de las caracteristicas identificadas. No se encontraron
diferencias generalesentre los nifios con TDAH Yy los sujetos control en el volumen cerebral total (1069830.00
mm3 + 90743.36 frente a 1079 213.00 mm3 + 92742.25, respectivamente; p=.51) ni en el volumen total de
materiagrisy blanca(611978.10 mm3 = 51622.81 frente a616960.20 mm3 * 51872.93, respectivamente; p =
.53; 413532.00 mm3 + 41 114.33 vs 418173.60 mm3 + 42395.48, respectivamente; p =.47). La precisién de
clasificacién medialogradaconlos clasificadores paradiscriminara los pacientes con TDAH de los sujetos de
control fue del 73,7%. La alteracién de la forma cortical en el I6bulo temporal izquierdo, el cuneo bilateral y
lasregionesalrededordelsurco central izquierdocontribuyeronsignificativamente ala discriminacion grupal.
La precisién de clasificacion media con clasificadores paradiscriminar TDAH inatentode TDAH combinado fue
del 80.1%, con caracteristicas discriminatorias significativas ubicadas enlared en modo predeterminadoy la
corteza insular. Los resultados proporcionaron evidencia preliminar de que las alteraciones morfométricas
cerebrales pueden permitirladiscriminacion entre pacientes con TDAH y sujetos de control y también entre
los subtipos de TDAH mdas comunes. Asimismo, dentro de la poblacién con TDAH las caracteristicas
involucradas en la red cerebral de forma predeterminada, que es una red de regiones cerebrales activas
cuando un individuo no participaen una tarea especifica y la corteza insular, un drea con diversas funciones
relacionadas conlaemocidn, contribuyeron significativamente a discriminar entre ambos subtipos analizados.
En general, las firmas radiométricas permitieron la discriminacidn de los pacientes con TDAHYy los nifios sanos
con un 74 por ciento de precision, mientras que la diferenciacién de un subtipo u otro logré re alizarse con
hastaun 80 por ciento de precision. Alidentificar las caracteristicas relevantes para el diagndsticoy el subtipo,
estos hallazgos podrian avanzarenlacomprensiénde las alteraciones del desarrollo neurol dgico relacionadas
con el TDAH y este modelo de clasificacién basado en imagenes podria ser un complemento objetivo para
facilitarlatoma de decisiones clinicas.?’*

La bibliografia sefiala también como posibles causas del TDAH la produccién irregular de neurotransmisores
como la dopaminay la noradrenalina.?® Los neurotransmisores son sustancias quimicas que producen las
neuronas, células nerviosas del cerebro. Para que se produzca una buenacomunicacién entre las neuronas y
todo funcione normalmente debe existir la cantidad adecuada de determinados neurotransmisores, que en
este caso son la dopaminay la noradrenalina. En el nifio con TDAH existe una produccion irregular en estos
dos neurotransmisores y, por ello, la medicacion que se les da estd orientada a regularizar la produccién de
esas sustancias. Portanto, ladesregulacién de los mecanismos de neurotransmisidn catecolaminérgica apunta
a ser uno de los mecanismos fisiopatoldgicos de este transtorno.?’2Estos neurotransmisores parecen estar
reducidos en nifios con TDAH. La farmacologia administrada a estos nifios, como el metilfenidato, aumentael
nivel de dopaminaenlacortezaprefrontal. Se supone que el medicamento mejora el control de lainhibicidn,
el control ejecutivode laatenciénylas habilidades motoras,?’32™ aunque es dificil afirmar si el medicamento
influye directamente en las habilidades motoras?’> o indirectamente.”® La noradrenalina es un
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neurotransmisor importante del SNA ya que actia como un neurotransmisor simpatico postganglionary
también es responsable de la interferencia entre varios componentes de la red autonoma central .?*> La
desregulacién de noradrenalina observada en el TDAH puede aumentar la posibilidad de disfundoén
autondmica.”

Hoy por hoy hemos de considerar que la etiologia del trastorno por déficit de atencién con hiperactividad
(TDAH) es esencialmente de caracter genético, aunque los factores ambientales son fundamentales para su
evoluciény el prondstico.

Opciones diagndsticas y terapéuticas

Las autoridades sanitarias describen recomendaciones de ayuda paraseleccionar las opciones de diagndstico
y terapéuticas mas apropiadas parael TDAH.

Para realizar unacorrectaevaluaciony medicidn de losnifios/as con TDAH, se deberian llevar a cabo unaserie
de pasos para su evaluacion:®?2

o Laentrevista alos padres/tutores es el nucleo del proceso de evaluacion.

o Laevaluacion escolar: esencial obtenerinformacién de conductas, aprendizaje y asiduidad escolares,
asi como de los cursos superados y notas.

o Lasescalas de medicion:las escalas parapadresy profesores obtieneneficazmente informacion valida.
También pueden usarse las escalas de amplio espectro, a fin de valorar comorbilidad. Hay muchas
opciones, perolas mas comunmente usadasy las mejor validadas y normalizadas son la Child Behavior
Checklist para padres, laTeacher Report Form (TRF) de la Child Behavior Checklist, las Conners Parent

and Teacher Rating Scales (es una de las que utilizaremos en nuestro estudio),?”2’® |a ADD-H:
Comprehensive Teacher Rating Scale (ACTeRS), la Barkley Home Situations Questionnaire and School
Situations Questionnaire y la ADHD Rating Scale-IV. El perfil Child Attention Problems (CAP) es una
breve escala para profesores derivada del Teacher Report Form de la Child Behavior Checklist que es
conveniente usar semanalmente para valorar los resultados del tratamiento. Cubre tanto
sobreactividad/impulsividad como sintomas de inatencidn. La Conners Abreviated Teacher Rating
Scale fue desarrollada paramedirrespuestaa farmacos. No es ideal como arma diagndstica, porque
se pierdenlos niflos coninatencidny sin hiperactividad y sobreincluye alos nifios agresivos.

o Observacion: las observaciones estructuradas de conductas en medios naturales y de laboratorio se
usan tipicamente tanto para contribuir a la medida de respuesta a medicacion como para el propio
diagndstico.

o Evaluacion médica: debe incluir una historia médica completay un examen fisico. La historia debe
incluir el uso por el paciente de farmacos prescritos y su abuso y el de drogas ilegales. Deben
descartarse déficits visuales y auditivos... etc

o Tests diagndsticos: el TDAH es un diagndstico clinico. No hay pruebas para el TDAH. Los tests
neuropsicolégicosson Utiles para evaluar déficits especificos sugeridos por la historia, el examenfisico
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o las pruebas psicoldgicas basicas, pero no son lo suficientemente Utiles para hacer el diagndstico de
rutina. Una realizacién satisfactoria de los tests individuales administrados no imposibilita un
diagnostico de TDAH.

o Lla consultadelneurdlogo es habitual para descartar otros problemas de caracter neurolégico.

A nivel terapéutico existen tres tendencias terapéuticas diferentes: los que piensan y trabajan mediante la
aplicacién de medidas bioldgicas, es decir, el uso cronico de estimulantes del SNC (metilfenidato,
dextroanfetaminay diversas salesde anfetamina,?’>2® |os que aboganpor aplicar fundamentalmente medidas
psicoldgicas, anivel del nifio/a, familiao de ambos?8!y los que aplican un tratamiento combinado de las dos
anteriores.

Las guias clinicas disponibles plantean alternativas diferenciadas que podriamos clasificar en los siguientes
grupos:

A) Tratamiento farmacoldgico Unico para estos nifios.
B) Tratamiento multimodal o combinado: combinacién desde el iniciode medidas farmacoldgicas,
psicoldgicasy psicosociales.

o C) Tratamiento multimodal o combinado: soporte psicopedagdgico y psicosocial (familiar o
individual) y tratamiento farmacolégico en segundainstancia.

o D) Intervenciones psicolégicas, psicopedagdgicas y psicosociales (individuales y familiares)
recurriendo alos estimulantes del SNCsélo en casos extremos.
E) Tratamiento de lacomorbilidad o trastornos asociados.
F) Medicinacomplementaria.

La mayor parte de los estudios empiricos publicados hoy en dia apoyan los modelos Ay B de guias clinicas,?”
lo que esta significando el uso de un tratamiento farmacoldgico casi exclusivo o exclusivo.?°

Sin embargo, tanto en los paises mediterrdneos como en los nérdicos y en los Estados Unidos, parece que
existe un amplio grupo de especialistas y un reducido nimero de autores que apoyan el grupo C de guias
clinicas, es decir, relegan lafarmacologiay dan masimportanciaal soporte psicopedagdgicoy psicosocial .28

Al tratarse el TDAH (trastorno ejecutivo) de un trastorno de rendimientoy no de conocimiento, laensefanza
de habilidades no constituye un tratamiento adecuado.?”®® Se deberian reorganizar los momentos de
rendimiento, haciendo un mayor uso de las estructuras en el entorno, la base cultural, métodos de
modificacién de conducta, etc. y asidisefiar un entorno alrededor del individuo, que le ayude a compensar sus
déficits ejecutivosy atenerconductas mas eficaces.

Los déficits que se presentan en el nivel basico o fundamental, probablemente tienen un origen neuroldgico
o genético. Por lo tanto, es conveniente el uso de medios médicos para manejar este déficit, como, por
ejemplo, los medicamentos para el tratamiento del TDAH, porque pueden compensar parcialmente la
disfunciénanivel neuroldgicoy genético.
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Pero segun llegamos a los niveles jerarquicos superiores de las funciones ejecutivas, los métodos sociales y
culturales, cobran mayor importancia. Eso significa, que los déficits que ocurren en estos niveles pueden ser
en parte, de naturaleza social y cultural y no simplemente de naturaleza neuroldgica o genética. Existen
indicaciones que sugieren que es posible entrenar algunas capacidades ejecutivas, para mejorarlas. Hay
estudios prometedores, pero aln no sabemos si un entrenamiento de las funciones ejecutivas, como la
memoriade trabajo, laadministraciéndeltiempo, o la organizacion, se traduce en unamejora de lasfuncones
ejecutivasenlavidadiaria.

Para ayudar al individuo en el uso de las funciones ejecutivas, existen también otras implicaciones para el
tratamiento del TDAH. Una de ellas, es el uso de medios artificiales, paramodificarel entorno en el momento
de rendimiento. Lo podemos efectuar con métodos de modificaciéon de conducta, consecuencias e
indicaciones artificiales, sefales, tablasy simbolos, temporizadores, etc. De esta manera, ayudamos afacilitar
el rendimiento delindividuo, para cumplirlos requisitos de unasituacién concreta. Tendremos que involucrar
también lacomprensiényayuda de las personas encargadas del cuidado del individuo. Sonlas que de forma
natural acompanan al individuo, en estos momentos de rendimiento y puedan ayudarles a realizar las
modificaciones de conducta necesarias. Estas personas seran fundamentales parallevar con éxitoel programa
disefiado.

Haciendo un breve resumen, el tratamiento principal incluye tratamientos farmacoldgicos (metilfenidato,
atomoxetina o dexamfetamina), que causan varios efectos secundarios asociados con el uso a corto y largo
plazo) y terapias no farmacoldgicas (tratamiento cognitivo-conductual, comorbilidades y programas
educativos psicopedagdgicos educativos a medida).?8?

Segun la bibliografia, la perspectiva evolutiva del TDAH es que no existe un Unico prondstico. Hetchman
resumio los resultados identificando tres grupos en laedad adulta:

1) Aquéllos cuyo funcionamiento estan bueno como el de aquellos sin historiainfantilde TDAH,

2) Aquéllos con psicopatologiaimportante y

3) El grupo mas grande, aquéllos que tienen algunas dificultades con la concentracion, el control de
impulsos y el funcionamiento social. Los porcentajes informados varian ampliamente entre los
diferentes estudios.

Pronéstico y evolucion

El pronéstico y evolucion de este trastorno estima que, en principio, un 30-80% de los nifios diagnosticados
contindan teniendo sintomas en laadolescencia y mas del 65% en la edad adulta. En un estudio reciente, mas
del 70% aun presentaban criterios diagndsticos en la adolescencia. La historiafamiliar de TDAH, la adversidad
psicosocial y lacomorbilidad con trastorno de conducta, ansioso o afectivo aumentan el riesgo de persistencia

de sintomas.?%3
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La conducta delictivaolapersonalidadantisocial se ven en un 25-40% de los adolescentes y adultos remitidos
de nifios como TDAH, especialmente en nifios con trastornos de conducta tempranos. Muchos estudios
demuestran que laconductaantisocial esrara enla vidaadultasi no hay trastornos de conducta tempranos.

Los problemas conductualestempranos de algunos nifios hiperactivos parecen cesarenla adolescenciaoen
la vidaadulta.?®* Los nifios con TDAH experimentan con tabacoy drogas mas frecuentemente que sus padres
enla adolescencia.?®

En resumen, para efectuar un buen diagndstico de TDAH se deberia realizar una exploracién cuidadosa del
contexto: acudir al profesional idéneo para evitar diagndsticos erréneos y, sobretodo, para delimitar los
factores que estdn favoreciendo la hiperactividad del nifio. Después, habria que comenzar por medidas
psicosocialesaplicadasalafamiliay porlafamilia. Mas tarde, con medidas psicoterapéuticas al nifioy, tal vez,
a la familia. Los farmacos Unicamente deberian ser utilizados en cuadros moderados y graves y cuando las
medidas anteriores, aplicadas por especialistas competentes, hubieran fracasado. El tratamiento
farmacolégico deberiatenerunseguimientoy duracidn estrictosy nunca se deberian abandonarlas medidas
psicosocialesy psicopedagégicas.

2.11. Trastorno por déficit de atencidon con hiperactividad y disfuncion del
sistema ejecutivo

Los sintomas nucleares del TDAH que hacen referencia al déficit de atenciény al control de los impulsos
derivan de una disfuncion del sistema ejecutivo®® y pueden evaluarse mediante pruebas
neuropsicoldgicas.286:2%

Desde que Karl Pribram utilizé el término “funciones ejecutivas” por primeravez enlos aiios 70, para describir
lasfunciones de lacorteza pre-frontal, se han desarrollado una gran variedad de definiciones de las funciones
ejecutivas, llegando a la conclusidon de que no existe una definicién consensuada para éstas. Una de las
definiciones que se aplicafrecuentementeen relacién con el TDAH, esla que crearon Welchy Pennington, en
laque sostienen quelas funciones ejecutivasson aquellos procesos mentales que utilizamos paralaresolucién
de problemas mantenidos en el tiempo, para conseguirun objetivo.288 Pero esta definicién tiene unaserie de
debilidades puesto que las funciones ejecutivas no se encargan Unicamente de la resolucidon de problemas y
podrian incluidrse tareas adicionales.

Otras definiciones, reconocen laimportancia de las funciones ejecutivas, para el desarroll o delindividuoenla
sociedad ya que es muy probable que las funciones ejecutivas que residen en la corteza pre-frontal no se
desarrollaran con fines cognitivos, sino sociales. Se ha de subrayar laimportanciasocial del sistema ejecutivo.

Barkley, en su definicién, pone especial énfasis en laimportanciasocial y cultural de las funciones ejecutivas.
Afirma que éstas se componen del uso de acciones dirigidas hacia uno mismo, es decir, la autorregulacion,
para identificar objetivos y para elegir acciones que realizamosy mantenemos durante un tiempo, para
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conseguirestos objetivos. Normalmente ocurre dentro de un contexto que se comparte con otras personasy
a menudo, dependemos de medios sociales o culturales para conseguirlo. Esto se hace para maximizar el
bienestardelindividuo alargo plazo, un bienestar definido porel propioindividuo.

Los componentes mas comunes de las funciones ejecutivas son los siguientes:

e Inhibiciény control frente alasinterferencias (autocontrol);

e Autoconcienciay Auto monitorizacion (atencién dirigida hacia uno mismo);

e Memoria de trabajo no-verbal (visualizacion y capacidades sensoriales dirigidas hacia uno mismo) y
verbal (hablarse auno mismo);

e PlanificaciényResolucion de problemas (formas de juego dirigidas a uno mismo);

e Anticipaciény preparacion paraactuar;

e Autorregulacién, especialmente en su mantenimiento en el tiempo (crear emocionesy motivaciones
hacia uno mismo);

e Autocontrol emocional.

Asi pues, la funcién ejecutiva se podria definir como una accién dirigida haciauno mismo. Es una accién que
una persona realiza de una manera consciente, activa, con el esfuerzo necesario para poder cambiar su
comportamiento, respecto al que habria sido si no se hubiese hecho ese esfuerzo #°°° Muchas de las conductas
de las personas, son automaticas. Cuando queremos modificar esas respuestas automaticas a una situacién
determinada, necesitamos recurriralas funciones ejecutivas. Para poder efectuar ese cambio, hay querealizar
una accion dirigida hacia uno mismo para modificar la acciéon con la que, de forma automatica,
reaccionariamos a esasituacién. Ylo hacemos parainfluirenlas consecuencias futuras. Esa es ladefinicidn de
la autorregulacién: cualquier accidn dirigida hacia uno mismo que cambia la conducta, para aumentar las
posibilidades de influirde forma positiva en las consecuencias futuras. Porlo tanto, una funcion ejecutiva es
un tipo especifico de autorregulacion y los seres humanos emplean varios tipos de acciones de auto-
regulacion.

Asi pues, las funciones ejecutivas son el uso de acciones dirigidas a uno mismo, es decir, la auto-reguladén
para escoger objetivos, elegir una accidon y sostenerla durante el tiempo necesario para alcanzar esos
objetivos.Normalmente seinteractla con otras personasy frecuentemente se apoya en diversos mecanismos
sociales y culturales. Se hace, para que el individuo pueda maximizar su bienestar a largo plazo, segin su
propiadefinicion del término.

Las personas pueden utilizar funciones ejecutivas, como lainhibicién, laimaginariavisual y el hablainternay
asi provocar emocionesinternas.

Los seres humanos no necesitan estimulos externos para provocar emociones, porque lo pueden hacer a
través de sus capacidades ejecutivas, como la imaginaria visual y el habla interna. Pueden utilizar estas
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funciones ejecutivas para motivarse, porque, de hecho, las emociones son una forma de motivacién. Por lo
tanto, si uno es capaz de gestionar sus emocionesy controlarlas, puede también auto-regular la motivacion.

La manipulacién del entorno, que realizan los seres humanos empieza por ser manual y seglin avanza en su
desarrollo, pasa a ser un proceso mental, relacionado con las imagenesy las palabras. A través de esta
manipulaciéon mental, pueden crear nuevas combinaciones de informacién pre-existente, para resolver
problemas de forma innovadoray creativa. Esta capacidad, nos permite crear estrategias para superar los
obstaculos que se nos presenten en el proceso de conseguir los objetivos.

Por tanto, parece util redefinir cada una de las funciones ejecutivas como una accién especificadirigida haca
uno mismo, siendo cada una de ellas una forma de auto-regulacién. Todas las funciones ejecutivas son
accionesdirigidas haciauno mismo, paraguiar nuestra conducta e influirsobre las consecuencias futuras.

Existe actualmente una paradoja, en la utilizacidn del término funciones ejecutivasy la manera en la que se
evallan. La gran mayoria de actividades clinicas y de investigacionessobre la evaluacion de las funciones
ejecutivas, se basan casi exclusivamente en el uso de pruebas psicométricas para evaluar este conjunto de
tareas.

En este sentido, lainhibicidn o el control sobre las interferencias y la resistencia a distraerse se evallan a
menudo a través de tests de rendimiento continuo (CPT), o tests psicométricos como el test Stop-Signal, el
testde palabras-colores de Stroop, el test Go/No-Goy otros.

La memoriade trabajo frecuentemente se evaliaverbalmente con el test de “Digit Span”, pero especial mente
digitos en orden inverso, matematica mental, la tarea N-back, tareas de comprensién lectora y otras. A
menudo, laevaluacidn de lamemoriade trabajo no verbal, se realizaatravés de pruebas de memoria espadial
o secuencial, o un juego sencillo Ilamado “el Juego de Simdén”, en el que el individuo tiene que recordar
secuencias de notas que generaun disco de plastico. Las secuencias son cada vezmas largas y se tienen que
repetirmediante la presion de distintas teclas en el disco de plastico.

La Planificaciony Resolucidn de Problemas se evalldan habitualmente con los tests, como La Torre de Londres
o La Torre de Hanoi, o pruebas sobre la resolucion de problemas, como la Clasificacién de Tarjetas de
Wisconsin.

Aungque se podria decir que la perspectiva psicométrica es el patron de referencia para evaluarlas funciones
ejecutivas, estas pruebas noreflejanlapérdidade capacidades que se encuentran en pacientes con lesiones
enlacortezaprefrontal (alteracion delas funcionesejecutivas), como seria el caso del TDAH ya que las pruebas
psicométricas no parecenreflejarbienlas capacidades que las personas estan perdiendo, cuando sufren una
lesion de lacorteza prefrontal, es decir, unalesion del mismo sistema ejecutivo.

Personas con lesiones de la corteza prefrontal o trastornos ejecutivos, a menudo ven perjudicadas sus
relaciones sociales. Pueden tener conductas socialmente inapropiadasy a veces, muy impulsivas. Tienen

135



L 57
DOCTORADO TESIS une '

Parc Tauli Universitat Autonoma
Hospital Universitari de Barcelona

ADSCAITA A Lt URB g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

tendenciaamostrarunafaltade preocupacién porlas consecuencias de sus actos. Parecenviviren el presente
ysélolesimportan las consecuenciasinmediatasy las suyas, sin tener en mentelas que pueden afectaraotras
personas. En muchos casos se vuelven muy impulsivas en su conducta, su habla, su cogniciény, especialmente
sus emociones. Esta impulsividad se manifiesta a menudo por la rabia, la hostilidad, la frustraciéon y una
tendenciaala hostilidad agresiva reactiva.

Los pacientes con lesiones de la corteza prefrontal tienen por lo general, una desregulacion emocional.
Demuestran con frecuencia problemas con conductasocial desinhibida, antisocial o criminal y una tendenda
a caracteristicas psicopaticas, entre ellas, conductas crueles e impasibles, falta de sentimiento de culpa, de
empatia, conciencia o arrepentimiento porlas cosas que hacen.

A menudo, les resultadificil manejarlas responsabilidades de lavida cotidiana, de cuidarse y los déficits que
hemos enumerado antes, les causan enormes dificultades en el trabajo. Se ha observado que en su vida
personal frecuentemente tienen problemas econdmicos, mas especificamente, con la administracién de su
dinero, comprasinnecesarias oimpulsivas, etc.

También se observa, debido alas dificultades citadas, que frecuentemente pasan poralto las normas sociales
y lasleyes. Todo esto, dependedel grado de disfuncion de la corteza pre-frontal y las zonas especificas de los
I6bulos frontales que hansido afectadas.

Asi pues, las personas con déficit ejecutivos, se encuentran muy perjudicadas en su capacidad de vivir en
sociedad. Esunaspecto que no esta reflejado de ninguna maneraen laevaluacién de las funciones ejecutivas,
desde laperspectiva psicométrica.

Como acabamos de mencionar, parte de la paradoja que afecta al término funciones ejecutivas, es la total
desconexién entre lo que miden las pruebas psicométricas y las pérdidas de capacidades que personas con
déficitenlasfunciones ejecutivas, experimentan en suvida cotidiana.

Con frecuencia, se observa que las personas que tienen trastornos que afectan la corteza prefrontal como el
TDAH, muestran una alteracidn en las redes cerebrales que participan en las funciones ejecutivas. Es decir,
que estos problemas de funciones deficitarias en la corteza prefrontal se ven enlas pruebas de neuroimagen,
como la resonanciamagnéticafuncionalolos TEP. Por lo tanto, el TDAH, como otros trastornos de la corteza
prefrontal, se considera un trastorno de las funciones ejecutivas porque alteralas mismas redes.

Aunque es conocido que el TDAH y otros trastornos, interfiere en las funciones de la corteza prefrontal y en
las funciones ejecutivas, cuando se evallan a personas con TDAH o con lesiones en la corteza prefrontal
mediante pruebas psicométricas, sélo de un 35% a 50%, o incluso menos, muestran disfunciones de las
funciones ejecutivas. Pero si evaludramos con escalas de valoracién numérica la capacidad de sus funciones
ejecutivas enlavidadiaria de los pacientes con TDAH, la mayoria demostrarian disfunciones. Por tanto, parece
gue hay un problema con la forma de evaluar las funciones ejecutivas, demostrandose que las pruebas
psicométricasy las escalasde valoracion, no evalian losmismos procesos. A partir de diversas investigaciones,
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parece que las escalas de valoracién numérica tienen una relacion mucho mas cercana a los sintomas del
TDAH, que las pruebas de las funciones ejecutivas. Segun las escalas de valoracidn numérica, lagran mayoria
de personas con TDAH tiene alteraciones de las funciones ejecutivas, mientras que, segun los tests, la gran
mayoria no las tienen. Asi pues, las escalas de valoracion numérica son mejores indicadores del TDAH,
mostrando que se trata de un trastorno de las funciones ejecutivas.

La evidencia cientifica sugiere que las escalas de valoracién numérica funcionan mejor que los tests para
evaluarla pérdidade capacidades necesarias enlavida cotidiana, que afectan a las personas con lesionesen
la corteza prefrontal o con déficit ejecutivos.

Se han de considerar las funciones ejecutivas como un proceso de varios niveles; no sélo un proceso que
involucravarios componentes, sino como un conjunto de tareasque incluye varios niveles de funcionamiento.
Y aunque los nivelesinferiorescontribuyan alos niveles superiores, en estos ultimos, surgen nuevas funciones
o habilidades que no estan presentes en los niveles inferiores. Para obtener una perspectiva mds amplia de
las funciones ejecutivas, habra que evaluar estas nuevas habilidades. Estas nuevas habilidades que no estan
presentes en los niveles inferiores pueden ser importantes para comprender los déficits que experimenta el
individuo en los niveles superiores, pero no se reflejan en las pruebas psicométricas de las funciones
ejecutivas. Los tests psicométricos sélo funcionan para medir los niveles mas basicos y rudimentarios. Pero
esas mediciones no son especialmente Utiles, para pronosticarlacapacidad que tiene una personade utilizar
sus funciones ejecutivas y para resolver sus problemas en el dia a dia. En cambio, las escalas de evaluacién
numéricasi son capaces de evaluarhastaqué punto un individuo puede utilizarsus funciones ejecutivas, alo
largo de semanasy mesesycomo las usan para resolver problemas enlas principales dreas de las actividades
de la vida cotidiana. Las mediciones de disfuncion captan lo que ocurre con las funciones ejecutivas a sus
niveles superioresy, en especial, las consecuencias adversas que ocurren cuando no funcionan bien.

Asi pues, los déficits que afectan a los niveles inferiores filtrardn hacia arriba para afectar a los niveles
superiores, pero, los déficits que estén presentes en los niveles superiores, no filtran necesariamente hada
abajo, paraafectaral rendimientode los niveles inferiores. El entornosocial y cultural cobraimportancia, para
gue el individuo pueda conseguir objetivos en un nivel superiory a mas largo plazo. Es algo que no se refleja
necesariamente en los niveles mds bajos del funcionamiento ejecutivo. Sin embargo, segin vayamos
ascendiendo de nivel en la jerarquia, este factor se vuelve mds importante para alcanzar con éxito la
consecucion de estos objetivos.

Los trastornos de las funciones ejecutivas son, por lo tanto, trastornos de auto-regulacion, necesaria para
podervelarpor el bienestaralargo plazo. Estos trastornos causan una incapacidad de ver el futuro.

Lo observadoen el TDAH y en otros trastornos ejecutivos es una contraccion en la jerarquia de las funciones
ejecutivas. Es decir, que la jerarquia se derrumba. Y todas esas capacidades que provienen del sistema
ejecutivodel cerebro, empiezan acontraerse. El grado del colapso de lajerarquiay de la contraccidn de estas
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capacidades, dependera porsupuesto, del grado de lalesidon o del trastorno y hasta qué puntointerfiere con
el funcionamiento de la corteza prefrontal.

Portanto, losindividuos con TDAH tendran unadisminucion de la capacidad para anticipar los acontecimientos
enel espacioy en el tiempoy estardn disminuidas las preferencias por las consecuencias futuras, en lugar de
lasinmediatas. Tendranmenor capacidad para construir nivelesde conductas complejas, para el razonamiento
abstracto y para aplicar normas abstractas. También tendran dificultades para desarrollar sus capacidades
sociales y utilizar a otras personas para colaborar en la consecucidn de sus objetivos. Se vera reducida la
capacidad de aprovechar métodosy mecanismosculturales enbeneficiopropio. Porlo tanto, trastornos como
el TDAH, afectaran de forma adversa la capacidad del individuo para estructurar su conducta de forma
jerdrquicaen el tiempo, paraanticiparel futuroy buscar su bienestary susinteresesa largo plazo.

En resumen, el TDAH implica que es un trastorno del momento de rendimiento y no de conocimiento. El
momento de rendimiento esellugaro el momentodentro del entorno natural, enel que la personadebera
de haber utilizado sus conocimientos, paravelar por su bienestaralargo plazo. Los individuos con trastornos
ejecutivosno son capaces de hacerlo. No es que no sepan comportarse, sinoque no son capaces de poner sus
conocimientos en accién, parabuscarsu bienestaren el diaa dia. Todoellollevaimplicito dificultades parala
evaluacién del TDAH. Tal y como hemos comentado, los tests de las funciones ejecutivas sélo sirven para
evaluarel nivel mas primitivo, mas elemental y rudimentario de las funciones ejecutivas: el nivel fundamental,
sintenerse en cuenta elconcepto delaaccion contempladaen eltiempoy enelespacio, el usode mecanismos
y productos culturales para la realizacién de las acciones y los objetivos sociales de las funciones ejecutivas.
Estostests noevallan elnivel decomplejidadde las conductas que losseres humanos emplean para conseguir
objetivos en su vida diaria. Tampoco captan la capacidad de la automotivacién necesaria para conseguir
objetivos alargo plazo, nipuedenvalorarla capacidadde auto-regulacién emocional dentro del entornosocial.
En definitiva, estos tests no contemplan el alto nivel de conductas complejas jerarquicas que un individuo
tiene que organizaralo largo de dias y semanas, para alcanzar sus objetivos.

Seria necesario evaluar las funciones ejecutivas en todos los nivelesy no sélo en el nivel cognitivo,
rudimentario y primitivo, tal como ocurre en algunos de los tests de las funciones ejecutivas. Tenemos que
utilizar lo que nos aporta el propio individuo, las valoraciones de su funcionamiento cotidiano, en distintos
ambitos de lasactividadesimportantes de lavida. Y tenemos que combinarlos con los informes que aporten
otras personas sobre el funcionamiento de estos individuos. Se puede hacer a través de entrevistas, pero
también a través de escalas de valoracidn numéricay el grado de disfuncidén enlas principales actividades de
lavidadiaria. También se deberia evaluar el nivel de autosuficiencia de las funciones adaptativas, asicomo los
nivelestacticosy estratégicos y el nivelsocial.

En definitiva, las funciones ejecutivas no consisten en un Unico nivel, sino en una jerarquia compuesta de
multiples niveles de auto-regulacién en el tiempoyalargo plazo, disefiado para que el individuo pueda lograr
sus objetivos y su bienestar. Los trastornos de las funciones ejecutivas pueden alterar su nivel fundamental,
dirigido haciauno mismoy haciaotros. Esta alteracidon a suvez puede producir una cascada de déficitsen los
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niveles superiores (el nivel tactico-estratégico y el nivel de los principios) que hard que las capacidades
ejecutivas se derrumben y se contraigan. El resultado es una disminucion de la capacidad del individuo para
el autocontrol la administracion del tiempoy la anticipacidony preparacion para el futuro. También altera su
capacidad de organizarse, resolver problemas, autorregular sus emociones y motivarse, para sostener
accionesen el tiempoy conseguirsus objetivos. Las personas con déficit ejecutivos como el TDAH no pueden
desarrollar conductas tan complejas como los demas, ni sosteneresas acciones en el tiempo. El resultado es
una disfuncién grave de la auto-regulacién en el tiempoy en el entorno, que perjudica su capacidad de
funcionar en sociedad. Individuos con déficit ejecutivos no pierden sélo la capacidad de resolver tests
cognitivos, sino que también empiezan a experimentar disfunciones en su capacidad de participar en
numerosas actividades sociales como, el intercambio, la colaboracidn, la amistad y actividades realizadas en
grupo, buscando el bienestar de todos. Los déficits ejecutivos les impiden hacer frente al futuro, de manera
eficaz. Todo esto hace que sea necesario, que las personas de alrededor delindividuo creen entornos sociales,
culturalesy fisicos 6ptimos para ayudarle a mejorar su funcionamiento en las diversas areas principales de la
vida.

2.12. Trastorno por déficit de atencion con hiperactividad: regulacion de
las emociones y variabilidad de la frecuencia cardiaca como biomarcador
de la autorregulacion fisiologica

La mente y el cuerpo estdn intrinseca y dindmicamente acoplados. Las percepciones, pensamientosy
sentimientos cambiany respondenal estado delcuerpo, existiendo una integraciénde los procesos cognitivos
y afectivos con el control auténomo de la excitacidn corporal y habiendo unos efectos reciprocos de las
respuestas auténomas en la toma de decisiones, la deteccidn de errores, la memoriay las emociones. Las
técnicas de neuroimagen estan comenzando a detallar los sustratos neuronales que median estas
interacciones entre los estados mentales y fisioldgicos, lo que implica regiones corticales (especificamente
corticalesinsularesy cinguladas) junto con subcorticales (amigdala) y tronco encefalico (protuberancia dorsal)
en estos mecanismos. La medida en que los estados corporales influyen en los procesos mentales estd
determinadaen parte porla"sensibilidad interoceptiva", un indice de diferencias individuales en |la capacidad
de detectar las propias sensaciones corporales. La identificacion o la atribucién erréneas de las respuestas
interoceptivas estan implicada en una serie de patologias como la despersonalizacion, la esquizofreniay la
ansiedad. El aumento del conocimiento de los mecanismos de las interacciones cuerpo-mente tiene amplias
implicaciones, desde latoma de decisiones hasta |la empatia y puede servir para dilucidar posibles vias de
intervencion para afecciones sensibles al estrés en las que los factores psicoldgicos, cognitivos y emocionales
impactan en la expresidn de los sintomas fisicos.2?

La interocepciénse refiereal proceso porel cual el sistemanervioso percibe, interpreta e integra sefiales que
se originan dentro del cuerpo, proporcionando un mapeo momento por momento del paisaje interno del
cuerpo a través de niveles conscientes e inconscientes. La interocepcion se ha considerado un componente
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del proceso de los reflejos, impulsos, sentimientos, respuestas adaptativas y experiencias cognitivas y
emocionales, destacando sus contribuciones al mantenimiento del funcionamiento homeostatico, la
regulacion corporal y la supervivencia. La disfuncién de la interocepcién se reconoce cada vez mas como un
componente importante de diferentes condiciones de salud mental, entre los que se incluyen los trastomos
de ansiedad, trastornos del estado de animo, trastornos alimentarios, trastornos adictivos, trastornos del
neurodesarrollo y trastornos de sintomas somaticos. Sin embargo, una serie de desafios conceptualesy
metodolégicos han dificultado que las construcciones interoceptivas se apliquen ampliamente en la
investigacion y el tratamiento de la salud mental. En noviembre de 2016, el Laureate Institute for Brain
Research organizé la primera Cumbre de Interocepcidn, unareunién de expertos eninterocepcién de todo el
mundo, con el objetivo de acelerar el progreso en la comprensién del papel de lainterocepcion en la salud
mental. Las discusiones enlareunidn se organizaron entorno a cuatro temas: la evaluacidn interoceptiva, la
integracidninteroceptiva, la psicopatologiainteroceptivay lageneracidon de unahoja deruta que podria servir
como guia para futuros esfuerzos.?®

La interocepcidén no es un proceso sencillo, sino que estd integrado por varios componentes.?® El
procesamiento interoceptivo ocurre en todos los principales sistemas bioldgicos involucrados en el
mantenimiento de la homeostasis corporal, incluidos el cardiovascular, pulmonar, gastrointestinal,
genitourinario, nociceptivo, quimiosensorial, osmético, termorregulador, visceral, inmune y sistemas
auténomos (verTabla 11).

Nonpainful

Cardiovascular, respiratory, gastrointestinal (esophageal, gastric,
intestinal, colorectal), bladder, hunger, thirst, blood/serum
(pH, osmolality, glucose), temperature, vasomotor flush,
air hunger, muscle tension, shudder, itch, tickle, genital sensation,
sensual touch, fatigue

Painful

Visceral: kidney stone, pleuritic, angina, pericardial, bowel ischemia,
pelvic, sickle crisis

Somatic: abscess/boil, bruising, myalgia, inflammation (systemic/
laceration), headache

Skeletal: fractured/bruised bone, stress fracture, inflammatory/
mechanical joint pain

Several key distinctions are that interoceptive sensing 1) may be
painful or nonpainful, 2) occurs across the spectra of high/low
arousal and negative/positive valence, 3) usually occurs outside of
conscious awareness (with the exception of pain sensations), and 4)
is often (but not always) consciously experienced during instances of
homeostatic perturbation.

Tabla 11.Procesos fisioldgicos asociados a la interocepcién .28
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El acto de sentir, interpretar e integrar la informacién sobre el estado de los sistemas internos del cuerpo
puede estarrelacionado con diferentes elementos como laatenciéninteroceptiva, deteccion, discriminacion,
precision, perspicacia, sensibilidad y autoinforme. La Tabla 12 muestra diferentes caracteristicas que
conforman laconcienciainteroceptiva.Sin embargo, la mayoria de los procesos interoceptivos pueden ocurrir
fueradel ambito de la consciencia. Conscientemente los elementos experimentados se miden clinicamente a
través de informes subjetivos habiendo pocos signos interoceptivos observables (por ejemplo, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, dilatacidon pupilar, enrojecimiento, transpiracién, piloereccidn, reflejos
nociceptivos) (Tabla 3). Enfoques experimentales pueden cuantificar diferentes sistemas corporales y
caracteristicas del procesamientointeroceptivo. Sin embargo, estas medidassdlo se superponen parcialmente
y probablemente reflejan procesos neuronales distintos.?®°

Feature Definition

Attention Observing internal body sensations
Detection Presence or absence of conscious report
Magnitude Perceived intensity

Discrimination Localize sensation to a specific channel or

organ system and differentiate it
from other sensations

Accuracy (Sensitivity) Correct and precise monitoring

Insight Metacognitive evaluation of experience/
performance (e.g., confidence—accuracy
correspondence)

Sensibility Self-perceived tendency to focus on

interoceptive stimuli (trait measure)

Self-report Scales Psychometric assessment via questionnaire
(state/trait measure)

Tabla 12.Caracteristicas dela conciencia interoceptiva.?°

Las personas con lesiones de la corteza prefrontal o trastornos ejecutivos tienen por lo general, una
desregulacién emocional, presentando una conductasocial desinhibida viéndose perjudicadas sus relaciones
sociales. Puedentener conductas socialmenteinapropiadas volviéndose, en muchos casos, muy impulsivas en
su conducta, habla, cognicidny, especialmente sus emociones. Estaimpulsividad se manifiestaa menudo por
la rabia, la hostilidad, lafrustraciény unatendenciaala hostilidad agresiva reactiva. También se observa una
disminucién de la capacidad del individuo para el autocontrol,laadministracidon del tiempoy laanticipaciony
preparacion para el futuro. También tienen alterada su capacidad de organizarse, resolver problemas,
autorregularsus emocionesy motivarse, parasosteneracciones en el tiempoy conseguir sus o bjetivos.

Estudios de neuroimagen y neuropsicolégicos han demostrado la existencia de una corteza prefrontal
hipofuncional en el TDAH, que es la base neurobioldgica de los sintomas observados en estos individuos y
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posiblemente la causa de la falta de atencién, hiperactividad, desregulacién emocional y desinhibicién del
comportamiento.®’ Las porciones dorsaly lateral de |a corteza prefrontal modulanlaatenciony las respuestas
motoras, las porciones ventraly medial regulan las emocionesy la corteza prefrontalinferior derecha produce
inhibiciénconductual.®® La corteza prefrontal medial con la cortezainsulartambién juega un papelimportante
enel control auténomo de orden superior, que se ve afectado enindividuos con TDAH .25°

Todos estos estudios son consistentes con la hipdtesis de que el TDAH representa unaalteracidn en el estado
de regulacién de las emociones.®*° Se entiende por autorregulacion emocional la capacidad de inhibir
emociones fuertes, gestionarlas desde la funcién ejecutiva para reemplazarlas por otras emociones mas
positivas, que puedan ayudar a conseguir los objetivos marcados o prefijados. Una mala autorregulacdn
emocional se caracteriza pordeficiencias enlaregulacidon fisiolégica causadas porlas emociones, dificultades
parainhibirel comportamientoinapropiado de las emocionespositivasy negativas, problemaspara reenfocar
la atencion después de emociones fuertesy dificultades para regular el comportamiento después de la
activacion emocional 8%%°

Asi pues, a nivel neuropsicolégico el TDAH, refleja la alteracién de una amplia variedad de procesos
psicoldgicos y cognitivos como la atencidn, inhibicidon de respuesta, memoria de trabajo y procesamiento
temporal) y afectivos como el procesamiento de la recompensa, aversidn a la demora, procesamiento y
regulacion emocionales. A nivelneurobioldgico, el TDAH se caracteriza porla afectaciénde neurotransmisores
como la dopamina, noradrenalina y serotonina.?® La disfuncion dopaminérgica podria dar cuenta de gran
parte de la sintomatologia del TDAH. Al principio, se destacé en la enfermedad de Parkinson y en algunas
formas de esquizofrenia, mientras que las investigaciones clinicas mads recientes se han centrado en el
trastorno de déficit de atencidn.

De acuerdo con diferentes estudios, en los cerebros de las personas con TDAH los niveles de dopamina son
diferentes al resto de la poblacidn. El cerebro de personas con TDAH no produce la misma cantidad de
dopaminaque aquéllossin eltrastorno, quedando afectadala parte anterior de la corteza frontal del cerebro,
la atencidn, el enfoque, laimpulsividad, el estado de animoy la motivacidn, que son los sintomas principales
del TDAH.?°! Las neuronas dopaminérgicas estan presentes en todo el cerebro anterior, pero especialmente
en la sustancianegra, enel area tegmental ventral del cerebro-medio, en el nicleo arcuato del hipotdlamoy
en los ganglios basales, donde contribuye principalmente a la regulacién motoray procesos limbicos. Este
neurotransmisores mas abundante en el I6bulo frontal que enlos Iébulos posteriores.?*

Investigadores neuropsicoldgicos, neuroquimicos y de neuroimagen estructural y funcional, afirman que el
TDAH se distingue por anomalias en una amplia variedad de regiones cerebrales, destacando entre las mas
importantes el circuito fronto-estriado: corteza prefrontal dorsolateral y regiones dorsales de la corteza
cingulada anteriory el estriado. También involucra el circuito fronto-amigdalino, lo cual le pone énfasis al
contenido emocional adichos eventos.?652%
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La dopamina es un regulador clave de adaptar la accién, emocién, motivacidn y cognicidn. Se considera una
sustanciamensajeraque transmite informacidn através de cuatro vias principales:**

e Viamesolimbica: que uneelareategmentalcon el nlicleo accumbens. Es una parte del sistema limbico
que estdinvolucradaen lamotivacién, emocionesyrecompensa.

e Via mesocortical: que une el area tegmental ventral al cortex limbico. De acuerdo con su fisiologia
tiene relacidn conlos sintomas cognitivos, emociones y afectivos.

e Via nigroestriada: va desde la sustancia negra a los ganglios basales. Es una parte del sistema
extrapiramidal que influye en el control del movimiento. La disfuncidn nigroestriada es la base
fisiopatoldgica del sindrome de Parkinson y de los tics. La hiperactividad del TDAH también se vincula
con la disfuncién de estavia.

e Via tuberoinfundibular: que controla la secrecidn de prolactina. Se proyecta del hipotdlamo a la
glandula pituitaria.

Por lotanto, la disfuncidon de ladopaminaalteralas areas donde se produce y las vias de su trayecto, es decir,
el funcionamiento de los circuitos frontoestriatales y frontorebelares involucrados en la predicciéon de eventos
y enla funcidoninhibitoria.?®®

En esta disfuncién dopaminérgica se ha distinguido entre los circuitos puramente cognitivos y los circuitos
involucrados en el control emocional, como dos elementos cuya alteracion contribuye a la diversidad de la
sintomatologiaobservadaen el TDAH.2°¢ Esimportante hacer énfasis en lasfunciones de control emocionaly
motivacional debido aque enlos actuales criterios de diagndstico han sidodescuidadas sin existir una espedal
atencidn a problemas como sensacién interna de inquietud (interocepcidn), poca capacidad de planificadon
y organizacion, poca memoriay frustracion con enfadosfrecuentes. Los pacientes suelen tener un rendimiento
académicoy ocupacional inferiorasus capacidadesrealesy les resulta dificil acabarlas tareas. Son frecuentes
también otros problemas psiquidtricos asociados como la depresion, los problemas de ansiedad vy
adicciones.??’

Asipues, las personas con TDAH no sélo presentan dificultades en laatencidn, desorganizacién, hiperactividad
e impulsividad, sino también distintos problemas afectivos que conforman la dimensién denominada
desregulacién emocional (labilidad emocional, excesiva reactividad emocional y caracter irritable). La
evidenciaen cuantoalas bases neurobioldgicas que subyacen alapobre regulacion emocional en el TDAH es
escasa,**®no obstante, algunas de las principales regiones cerebrales implicadas en el control emocional,
incluida la corteza dorsolateral y ventromedial,?® |a corteza cingulada anterior3® y la amigdala,?®* estan
alteradas, tanto desde el punto de vista anatdmico®°! y neuroquimico®® como funcional 2%

Las alteraciones emocionales y motivaciones tienen unafuerterelaciondebidoa que los procesosemocionales
son cruciales para el control de la conducta humanay son fundamentales en los mecanismos de motivacién
en el que las sefiales emocionales tienen un valor afiadido. Ambas son efecto de una disfuncién en la
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dopamina, que se conecta con la amigdala y, una vez afectada no codifica correctamente, lo cual se ve
reflejado en sus principales funciones.

Tal y como hemos mencionado, el TDAH a nivel neuropsicolégico refleja la alteracion de procesos psicoldgicos
y cognitivos como la atencién, inhibicién de respuesta, memoria de trabajo y procesamiento temporal;
presenta a su vez alteraciones afectivas como el procesamiento de la recompensa, aversién a la demora,
procesamiento y regulacién emocionales; y a nivel neurobiolégico, se caracteriza por la afectacion de
neurotransmisores como ladopamina,noradrenalinay serotonina. Cabe anadiren este puntoque la evidenda
cientifica describe una serie de manifestaciones fisiopatoldgicas y psicopatolégicas que pueden presentarse
tanto en el TDAH como en la hipermovilidad articular generalizada, tales como la alteracién en la
propiocepcién (que incluye componentes como el control motor, la cinestesia, la somatosensacion, el
equilibrio, la estabilidad y la sensacion de posicionamiento articular). Mantener las competencias motoras
puede generar una sobrecarga de solicitud para las funciones ejecutivas y la atencién. Otras caracteristicas
comunes son la disautonomia, el dolor musculoesquelético y un tono muscular alterado que estan
relacionados con problemas cognitivosy de atencion tanto en la salud como en la enfermedad 3923% |
anticipacién ansiosa, las hipersensibilidades exteroceptivas e interoceptivas también pueden presentarse en
estas condiciones (ver Figura 14) 303:304.289

Generalized

joint
hypermobility \\

Musculoskeletal
pain

Dc'\'::lulpmc_'ntal GG
coordination
disorder

Dysautonomia | 4

Figura 14: Representacion de posibles conexiones fisiopatoldgicas del TDAH y de la hipermovilidad articular

proprioception

Pleiotropy

generalizada.?3?
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El cuerpohumano es unsistemaautoadaptable y como resultado de esta capacidad de adaptacién, se pueden
lograr y mantenernuevos 'estados estables' fisiolégicos, incluso en presencia de enfermedades*® Asipues, la
autorregulacion se refiere también alos procesos reguladores automaticos y lainvestigacién sobre estetema
se ha centrado en identificar correlatos subyacentes de la autorregulacion y reflejar la capacidad de
autorregulacién anivelfisioldgico. En este sentido, se hasugerido que lavariabilidadde lafrecuencia cardiaca
(VFC) comomarcador de la autorregulacién.®

2.13. Variabilidad de la frecuencia cardiaca en el trastorno por déficit de
atencion con hiperactividad y en diferentes trastornos psiquiatricos:
enfoque desde la Medicina manual

Las emociones que experimentamos mientras interactuamos con nuestro entorno estdn asociadas a diversos
grados de excitacion fisiologica.'® EI SNA, es el sistemaclave involucrado en lageneracidn de este estado de
excitacion fisioldgica, el cual se subdivide en el SNS o excitatorioy en el SNP o inhibitorio. Ambos interactian
de forma antagonica (con frecuencia) para producir grados variables de excitacion fisiol dgica.?®

Durante el estrés fisico o psicoldgico, la actividad del SNS se vuelve dominante, produciendo una excitacion
fisioldgica para ayudar a adaptarse a las demandas situacionales. Esto se traduce en un aumento de la
frecuencia cardiaca y de la frecuencia respiratoria, caracteristicos de este estado de excitacidn. Durante
periodos de relativaseguridady estabilidad, predominalaactividad del SNP. Este mantiene un menor grado
de excitacion fisioldgica asociado a unafrecuencia cardiaca y respiratoria disminuidas.?®

La facilidad conlaque unindividuo puede hacer la transicién entre estadosde excitacion altos y bajos depende
de la capacidad del SNA para variar rapidamente lafrecuencia cardiaca.?®

La regulaciéon emocional depende de la capacidad del individuo para ajustarse de manera fisioldgicaa la
excitacion del momento. Un SNA flexible permite una modulacién rapida de los estados fisioldgicos y
emocionales en funcién de las demandas situacionales. En contraposicidn, una rigidez autondmica da como
resultado una capacidad disminuida para generar respuestas fisioldgicas y emocionales de acuerdo a los
cambiosen el entorno.8

La investigacidn psicofisioldgica que integra la VFC ha aumentado durante los ultimos tiempos, dado que la
VFC puede indexar el tono vagal cardiaco. Se reconoce que el tono vagal cardiaco, que representa la
contribucién del SNP alaregulacion cardiaca, estd relacionado con muchos fendmenos relevantes en el campo
delapsicofisiologia, incluidalaautorregulacién a nivel cognitivo, emocional, social y de salud. La facilidad de
recolecciony medicionde laVFCjuntocon el hechode queesrelativamente asequible, noinvasiva, econémica
y sindolor hace que seaampliamente accesible para muchos investigadores. Esta facilidad de acceso no debe
ocultarladificultad de interpretacion de los hallazgos de la VFC, que deberian controlarse através de procesos
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metodoldgicos correctos y mediante recomendaciones especificas para la planificaciéon de experimentosy
posteriorandlisis de los datos e interpretacién de los resultados.

Desde el establecimiento de estdndares para la investigacionde la VFC por la “Task Force of Cardiology”,
quienes proporcionaron informacidn sobre los pardmetros de laVFC que debian considerarse, definiendo los
métodos estandar de mediciény describiendo las aplicaciones clinicas mas apropiadas,!°®t?” seguidas de
pautas concurrentesde la “Society for Psychophysiological Research”,1°¢|laVFC que representael cambioen
el intervalo de tiempo entre latidos cardiacos sucesivos, se convirtié en un fuerte foco de investigacon
psicofisioldgica dado los avancestecnoldgicosy lafacil accesibilidad a éstos. La VFC proporciona un indice de
medicion delSNP,lo cual esde graninterés yaque hay unaasociaciéon del SNPcon muchos aspectos relevantes
para la psicofisiologia, como los mecanismos de autorregulacion vinculados a fendmenos cognitivos, afectivos,
socialesyde salud,6%126:127,181,185

Afios posterioresa que la “Task Force of Cardiology” definiera los estandares de medicion de la VFC, qué
parametros debian considerarse y qué aplicaciones clinicas debian tenerse en cuenta,'? se publicé un hito
importante para la investigacidn psicofisioldgica, una investigacién sobre el control vagal cardiaco que
abordaba cuestiones tedricas y metodoldgicas directamente relacionadas con la Psicofisiologia.™
Posteriormente, varios equipos de investigacion realizaron una actualizacién de la VFC. Diferentes temas
metodoldgicos, cuestiones tedricas, interpretacion de los resultados y pautas para proceder a realizar
experimentos en los que se debia recoger valores de los pardmetros de la VFC en la investigadén
bioconductual fueron debatidos y presentados por diferentes autores e investigadores en Psicofisiologia y
Psiquiatria.3312412 Estas revisiones sirvieron para actualizar el conocimiento adquirido con respectoalaVFC,
sinembargo, aun no respondieron completamente las necesidades de los investigadores psicofisioldgicos. La
revision de Sassi et al.,**? concluyd que los nuevos métodos para analizarla VFC no permitian una mejor
comprension de los sistemas fisioldgicos subyacentes a ésta, como el tono vagal y por lo tanto no
representaban un valor agregado significativo. Billman et al.,'° se centrd en cuestiones metodoldgicas
vinculadas a la investigacidn en fisiologia, que a veces no retratan por completo las necesidades de los
investigadores de Psicofisiologia. Tak et al.,*** abordé la calidad metodoldgica de los estudios de la VFC dentro
de untemaespecifico, en este caso, trastornos somaticos funcionales. Shaffer et al.,*® se basé enlos aspectos
psicofisioldgicos al revisar las teorias psicofisiolégicas, pero no abordé cuestionesrelacionadas con la medicién
y el andlisis de datos. Quintana et al.,** proporcionaron unalista de verificacién parainformar de los articulos
sobre VFC en el campo de la Psiquiatria, sin embargo, este enfoque en Psiquiatria dejé algunas dudas parael
enfoque Psicofisiolégico, como la planificacion y consideraciones estadisticas a tener en cuenta para la
presentacion de estudios de VFC. Finalmente, Quintana y Heathers® proporcionaron recomendaciones
metodoldgicas muy utiles para la investigacidn psicofisioldgica con respecto al disefio, controlando la
respiracion de los sujetos y considerando la medicidonde referencia. Sin embargo, no tuvieron en cuenta otros
problemas adicionales que un investigador psicofisiolégico debe abordar para planificar, medir, analizar,
interpretar e informar correctamente los datos de la VFC. Varios de estos aspectos fueron atendidos
posteriormente por Quintana etal.*
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Por tanto, tal y como se ha mencionado, resulta de capital importancia, proporcionar recomendaciones para
la evaluaciénde la VFCen la investigacion, se deberian cubriraspectos desde la planificacion y disefio de los
experimentos o ensayos clinicos, hastala medicidn, andlisis e interpretacion de los resultados3! (ver Tabla 7).

Las disautonomias o disfunciones del SNA implican manifestaciones clinicas que amenudo soninfravaloradas
debido asu subjetividad, aque resultan de caractertransitorio, incluso en sujetos sanos y asu dificultad para
evaluarlas de maneraobjetiva. Aun asi, los sintomas autdnomicos sonimportantes debido a sus implicaciones
diagnésticas, los efectos sobre la calidad de viday su influencia pronéstica.?? En este sentido, se han descrito
varios procedimientos como herramientas de diagndstico, sensibles y fiables, con el objetivo de controlar la
disfuncién auténomica, algunos de ellos se utilizan principalmente para fines de investigacion (pruebas de
reflejos cardiovasculares auténomicos, analisis de la VFC, mediciones de los niveles de neurotransmisores,
microneurografia o pruebas de la funcidon sudomotora).>**° A partir de lo mencionado anteriormente,
multiples factores pueden influir sobre la funcién auténomica, por lo tanto, la estandarizacién de las
condicionesde pruebaresultacrucial paraque los resultados puedan ser comparables.3?

La variabilidadde lafrecuencia cardiaca, definida como un método espectral de evaluaciéndelritmo cardiaco,
describe las variaciones de la frecuencia cardiaca y el intervalo de frecuencia respiratoria**y puede mostrar
las interacciones del SNAy con el sistema cardiovascular. La VFC se refiere a variacioneslatido a latido en la
frecuenciacardiacay reflejalainteraccion entre lasinfluencias simpaticas y parasimpaticas enla FC. Asipues,
laVFC parece serunindicadordelaflexibilidad del sistema nerviosoauténomo, que es necesaria para modular
la actividad cardiaca de acuerdo con las cambiantes demandas situacionales.” La determinacion del estado
del SNA es un procedimiento preciso y no invasivo, que proporciona informacidn sobre el estado de
adaptacion al estrésfisico y psiquico, asicomo de larelajacidony de laregulacién de la actividad vegetativa.?

Se han estudiado intervenciones especificas capaces de modificarlafuncionalidad del SNA e influirasisobre
la salud. Durante muchos afios, el estudio de la efectividad de las técnicas de TM se baso en los resultados
mostrados por los pacientes a través del analisis de medidas empiricas, sin embargo, las revisiones
sistematicas no apoyan firmemente su efectividad. Los estudios de efectos inmediatos de la terapia manual
generalmente toman dos formas: los relacionados con la comprensién de los mecanismos fisioldgicos y
psicoldgicos asociados con la terapia manual y los que estan orientados hacia la comprensién de los efectos
"clinicos" de la terapiamanual.

Los enfoques de tratamiento basados en los mecanismos subyacentes de la terapia manual ofrecen una
alternativa para identificar a los pacientes que probablemente podrian responder a las intervenciones de
terapiamanual. Sinembargo, lafaltaactual de conocimiento de los mecanismos neurofisiolégicos a través de
los cualeslasintervenciones de terapia manual podrian actuar limita este enfoque. Es por ello, que cada vez
hay mas estudios cientificos que investigan larelacién entre los diferentes tipos de TMy sus efectos sobre el
sistema nervioso auténomo. La base tedrica de la accién de la TM se centra en el hecho de que los cambios
anatomicos, fisioldgicos y biomecanicos generados porlas diferentes modalidades de TMpueden causar una
activacién auténomica. Durante las Ultimas dos décadas, se han desarrollado y refinado métodos indirectos
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para proporcionar marcadores no invasivos de equilibrio auténomo, convirtiéndose el andlisis de la VFC en
uno muy utilizado. Algunos estudios han demostrado que las terapias manuales pueden actuar sobre el control
vagal cardiaco y modificarvariables neurovegetativas como la VFC,107.109.181

Se ha teorizado que muchas formas de Medicina manual pueden actuarsobre el SNAy se ha propugnado que
esto podriaincluirtanto efectos estimuladores como inhibitoriosen las ramas respectivas del sistema nervioso
auténomo. En este sentido, la VFC se ha utilizado para evaluar los cambios en el control autondmico de la
frecuenciacardiaca en condiciones muy variadas, pero sélorecientemente se ha utilizado en el contextode la
terapiamanual o Medicinamanual.

Las aplicaciones de fisioterapia y de terapia manual se han extendido desde campos tradicionales como la
traumatologia y la neurologia a la salud mental,3* desarrollandose en Europa equipos multidisciplinarios de
salud mental.”® Diferentes técnicas de fisioterapia y de terapia manual han demostrado eficacia en algunos
trastornos mentales, ofreciendo opciones terapéuticas nofarmacolégicas en un enfoque multidisciplinario.

En este sentido, laVFCtambién se hainvestigado ampliamente en pacientes con trastornos psiquiatricos y se
ha definido como un marcador neurobioldgico de enfermedad psiquiatrica,3? yaque las variaciones de la VFC
coexisten con fendmenos psicoldgicos alterados, como la cognicidn socialy lafuncidn ejecutiva 3431127182 ng
VFCelevadase harelacionado conunbuen estado de salud y bienestar, asocidndose a un buen prondstico en
sujetos sanos y pacientes con diversas enfermedades® Mientras que diferentes trastornos
psiquiatricosB32193251 y |3 falta de adaptacidn al estrés fisico y psicoldgico se han asociado con a una
disminucion dala VFC.*2” Un VFC reducido corresponde aun desequilibriodel SNAy puede asociarse con un
peorprondstico.

La VFCtambién se hainvestigado enpacientescon trastornos psiquiatricos y se ha definidocomo un marcador
neurobioldgico de enfermedad psiquiatrica,® ya que las variaciones de la VFC coexisten con fendmenos
psicoldgicos alterados, como la cognicidn social y lafuncién ejecutiva 3*3! El uso de la VFC como biomarcador
tiene una larga tradicion de investigacion en psiquiatria. EIl aumento en la incidencia de enfermedades
cardiovasculares en las enfermedades psiquiatricas ha contribuido aaumentar el interésen comprender mejor
la funcidn del sistema nervioso auténomo en las enfermedades psiquiatricas. Se ha demostrado que la VFC
coexiste con unavariedad de fendmenos psicolédgicos que se alte ran en enfermedades psiquiatricas, comola
cognicidnsocial ylafuncién ejecutiva. Diferentes metanalisis han demostrado que personas con una variedad
de trastornos psiquiatricos’?3#6%717374 tienen una reduccion en laVFC basal (especialmenteen los trastornos
psicéticos).3431127.1973.182 Alaynos trastornos psiquiatricos con alteracion enlas funciones ejecutivas, como el
TDAH, se han asociado con unareduccion en la VFC basal, mostrando una desregulacién auténoma con un
tono vagal basal disminuido.”0:33.71,305

La VFC es el componente central de los dos modelos bioconductuales mdas destacados: el modelo de
integracidn neurovisceral, que destaca un circuito neuronal inhibidor cortico-subcortical pararesponderalos
desafios ambientalesyla teoria de Polivagal, que adopta un enfoque filogenético. Ambos modelos enfatizan
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comolaVFCreducidase acercaalaincapacidad deinhibirlarespuesta cardiaca auténoma inadaptada al estrés
y a lasamenazas percibidas, mientras que elaumento de laVFC promueve el comportamiento adaptativoy la
flexibilidad cognitiva, que son caracteristicas inherentes de unaserie de enfermedades psiquiatricas.

Considerandolarelacién entre laVFCy muchas caracteristicas clinicas bdsicas de laenfermedad psiquidtrica,
actualmente se estd explorando la efectividad de los nuevos tratamientos disefiados paraaumentarlaVFCYy,
tal vez, mejorar los sintomas de manera concordante. Diversas técnicas y procedimientos, como la
biorretroalimentacién con la VFC, la estimulacion del nervio vago y la estimulacidn transcutdnea no invasiva
del nervio vago, han mostrado efectividad sobre la VFC y mejoria en algunas manifestaciones clinicas de la
enfermedad psiquiatrica.

Otra hipodtesis que explica la sintomatologia del TDAH se fundamenta en una produccién inadecuada y una
desregulacién de los neurotransmisores dopamina y noradrenalina. Estas son hormonas relacionadas con la
atencidén, permiten una comunicacion interneuronal correcta?®® y mantienen principalmente la actividad del
areade la corteza prefrontal .?% Estos neurotransmisores parecen estar reducidos en el TDAH. Lafarmacologia
administrada, como el metilfenidato, aumenta el nivel de dopamina en la corteza prefrontal. Se supone que
el medicamento mejora el control de la inhibicidn, el control ejecutivo de la atencion y las habilidades
motoras,?”327* aunque es dificil afirmar si el medicamento influye directamente en las habilidades motoras®”
o indirectamente.?”® La noradrenalina es un neurotransmisor importante del SNA ya que actia como un
neurotransmisor simpatico postganglionar y también es responsable de la interferencia entre varios
componentesdelared auténomica central 2*>La desregulacion de noradrenalina observada en el TDAH puede

aumentarla posibilidad de disfuncién autonémica.”

Los déficits conductuales nuclearesdel TDAH (déficit de atencion, hiperactividad e impulsividad) se derivan de
una disfuncién del sistema ejecutivo y también reflejan una deficiencia subyacente en la autorregulacion
emocional y unadesinhibicion del comportamiento.®° La autorregulacidén emocional deficiente se caracteriza
por un déficitenlaregulacion de laexcitacion fisioldgica causada porlas emociones, dificultades que inhiben
el comportamiento apropiado ante emociones positivas y negativas, problemas para reenfocar la atencién
después de emociones fuertes y un comportamiento descoordinado en respuesta a una activacion
emocional.”® La constelacién de déficits encontrados en nifios con TDAH también implica una desregulacion
autondmica caracterizada por un control deficiente de las influencias parasimpaticas al corazén. Aunque
generalmente se supone que la regulaciéon autondmica del corazén se ve afectada en nifios con diagndstico
de TDAH, lainformacidn relativa a esta desregulacion eslimitada. Diferentes revisionesy metaanalisissugieren
gue los nifios con TDAH no medicados muestran nivelesmas bajos del control vagal cardiaco que los controles
sanos. La literatura constata que la medicacion puede actuar para corregir el desequilibrio autondmico
experimentado por nifios con TDAH, pero algunas investigaciones concluyen que no se ha alcanzado un
equilibrio autondmico tras la medicacidon en TDAH, aunque no se pueden sacar conclusiones firmes, dada la
poca cantidad de estudios volcados en este tema. La evidencia sugiere que los medicamentos estimulantes
que se utilizanpara tratarel TDAH puedenaumentar el riesgo de sufrir muerte subita en losnifioscon TDAH 3%

149



o /=
ﬂl(
DOCTORADO TESIS ' uu.'l!lB

Parc Tauli
Hospital Universitari de Barcelona

ADSCAITA A Lt URB g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

2.14. Funcidon autonomica, cognitiva y ejecutiva en el trastorno por déficit
de atencidn con hiperactividad

Existe evidencia cientifica que sustenta que laregulacién autonédmicadel corazén esta alterada en nifios con
TDAH. El SNA juega un papel importante en la atencién y en la autorregulacién modulando la excitacén
fisioldgica parasatisfacerlas demandascontextuales. EI SNSes un sistema acelerador responsable de movilizar
recursos mientras el SNP es un sistema desacelerador responsable de promover el descanso y los
comportamientos vegetativos. Aunque, ambos sistemas, que mayormente trabajan de formaantagdnica, son
responsables de determinarlos patrones cardiacos de activacion, el control de la excitacidn fisioldgica recae
sobre la influencia parasimpatica del nervio vago sobre lafrecuencia cardiaca.”®

El nerviovago, o X nervio craneal, esel nervio principal del SNP,*® porlo que se ha considerado laactividad
parasimpatica como tono vagal. El tono vagal cardiaco, también se ha denominado control vagal cardiaco,
dado que reflejalacontribucién del nervio vago al funcionamiento cardiaco.3! El control vagal cardiaco indexa
la capacidad del nervio vago para alterar la frecuencia cardiaca con alta capacidad de respuesta, precisiény
sensibilidad.3! Parece ampliamente aceptado que el corazén influye en el comportamientoy esta relacion es
reciproca.'®® A partir del trabajo del fisiélogo Claude Bernard,*® |a conexidn entre el corazén y el cerebro a
través del nervio vago ha recibido la atencidn de los investigadores para comprender su influenciaen la
autorregulacién. La autorregulacion se refiere a los procesos psicofisioldgicos que permiten un
comportamiento dirigido porobjetivosalolargo del tiempoy através de circunstancias cambiantes, asicomo
a los procesos que mantienen lasalud en un organismo .52

El nervio vago inerva el nodo sinoauricular del corazén (que es el marcapasos cardiaco) y mejora la funcion
homeostatica manteniendo la FCen reposo pordebajo del ritmo autondmico del corazdn .27 Lainfluenda del
nerviovago sobre la FC se conoce como control vagal cardiaco.3! Segun lateoria polivagal de Porges, 8! existe
una comunicacion bidireccional entre el corazény el cerebro que se refleja en un vinculo entre la funcién
autonomicay el comportamiento. Las fibras eferentes vagales se originan a partir del nicleo motor dorsal y
el ndcleo ambiguo y terminan en el nodo sinoauricular del corazén. El vago no mielinizado es la rama mas
primitiva del vago que se origina en el ntcleo motor dorsal y es responsable de los comportamientos
vegetativos. El vago mielinizado, o inteligente, es una rama mas reciente que es exclusiva de los mamiferos,
origindndose ésta en el nicleoambiguo y segun la teoria polivagal, proporciona el sustrato neurofisiolégico
para la comunicacidnsocial, de laatenciény autorregulacidn. Esta dltimaramadel vago es la responsable de
control vagal cardiaco y termina en varios érganos viscerales como el paladar blando, la faringe, laringe,
bronquios y musculos faciales que juegan un rol crucial en la emociény la comunicacidn. La teoria polivagal
asumiod que un tono vagal mas alto se asociaba a un mejor funcionamiento social, seifialando que el control
vagal cardiaco facilitaba el comportamiento prosocial a través de estados fisiolégicos y conductuales
apropiados.tt181
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Como se ha mencionado anteriormente, las investigaciones respaldan laidea de que el control vagal cardiaco
facilitalaatencion sostenida, la realizacién de tareasy laregulaciénde las emociones a través de la modulacion
adaptativade laexcitacion fisiologicaalolargo de lavida. Entre la poblaciéninfantil, el control vagal cardiaco
indicalareactividad temperamentaly la capacidad de atencion.”® Los nifios/as con alto control vagal cardiaco
parecen mostrar mejor competenciasocial y ajuste de comportamiento en lainfancia.3®®’° Entre los nifios, el
control vagal cardiaco puede ser un predictor de la adaptacién social,*® de la capacidad de atenciéon,™ de la
regulaciéon emocional ?1°y de laempatia.3!! Porlo tanto, el control vagal cardiaco parece tenerunaasociacion
inversa con las caracteristicas del TDAH: pobre atencién sostenida,impulsividad, comportamiento deshinibido
y dificultad en laconsecuciéon de los objetivos marcados.”

La disfuncién delSNA puede servircomo marcadorindirecto de disfuncidon neural y representa el mecanismo
fisiopatoldgico que explicaria la falta de atencién, la impulsividad, la hiperactividad y los déficits en las
funciones ejecutivas en nifios con TDAH.

En 1993, Benarroch describié unsistemaneural altamenteintegrado conocido como lared auténoma central
a través del cual el cerebro controla las respuestas visceromotoras, neuroendocrinas y las respuestas de
comportamiento dirigidas a los objetivos planteados y al comportamiento adaptativo. La red autondmica
central estd compuesta por circuitos neuronales que integran el prosencéfalo (cingulado anterior, insular,
orbitofrontal y cortezas prefrontales ventromediales; laamigdalay el nucleo paraventricular del hipotalamo),
el mesencéfalo (materiagris periacueductal) y el cerebro posterior (nicleo ambiguoy médulaventrolateraly
ventromedial).3!?La salida primaria de la red autonédmica central estd mediada por neuronas simpaticasy
parasimpaticas preganglionares que inervanel corazén através de los ganglios estrellados y el nervio vago. La
interaccién activa de estos nerviosda como resultado unasalida en el nodosinusal que provoca la variabilidad
de tiempo observada entre cadalatido cardiaco, es decir, laVFC, la cual estd principalmente bajo lainfluenda
del control vagal cardiaco.7024°

La informacion aferente o sensorial de la periferia se retroalimenta principalmenteatravés del nervio vago.?”

Esto sevinculade nuevoalaredautdnoma central, que constituyesusalida, o actividadeferente vagal, como
unindicador de retroalimentacion neuronal periférica centraly de integracidn delsistema nervioso auténomo
y del sistema nervioso central.52242245 Por |o tanto, las bases neurofisioldgicas del control vagal cardiaco
demuestran las amplias influencias que tiene sobre el cuerpo y como esto puede retroalimentar los
comportamientos de autorregulaciéon.’® La suposicion principal de este modelo es que cuanto mayor es el
tono vagal, mejor desempefio cognitivo ejecutivo, asi como una mejor salud y mejor regulacién emocional.
Este modelo postula que el control vagal cardiaco se asocia positivamente a una amplia gama de resultados
positivos con respectoa las funciones ejecutivas, las emocionesy la salud, mostrando en general una mejor
autorregulacién del organismo.®? La actividad reguladora de la red autondmica central estd directamente
relacionada con la VFC. La VFC es el resultado de las interacciones entre el SNA (equilibrio entre el SNS y el
SNP)y el mecanismointrinseco de lafuncidn cardiaca. La suposicidn principal de este modelo es que cuanto
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mayor es el tono vagal, mejor desempefio cognitivo ejecutivo, asicomo una mejorregulacién emocional y de
salud.

En referenciaalared autondmicacentral, Thayer et al.,*®° propusieron el modelo de integracidén neurovisceral
que describe la relacién entre los sistemas autondmicos y neurales que se utilizan para regular los procesos
atencionalesy afectivos.

Es importante destacar que el control vagal cardiaco y la red autondmica central forman un circuito de
retroalimentacién. Lasalidade la red autonémica central esta directamente relacionada con el control vagal
cardiaco y la informacidn relacionada con el control vagal cardiaco se retroalimenta directamente a la red
autondémicacentral. En apoyo al modelo de integracién neurovisceral, se ha encontrado que el control vagal
cardiaco esta directamente relacionado con las estructuras neurales que sirven a la funcién eje cutiva, a la
atencion, alamotivacidny al comportamiento socialy afectivo.30931070312 En yn metaanalisis de ocho estudios
de neuroimagenque cumplieron los estandares rigurosos de metodologia, Thayery colaboradores reportaron
evidencia de que el control vagal cardiaco y la cognicidon estan representados por las mismas regiones de la
corteza prefrontal medial y laamigdala.3®

Otra teoria integrativa que utiliza el control vagal cardiaco (o actividad vagal cardiaca, tono vagal o actividad
parasimpatica) como biomarcadorfisioldgico paralaautorregulacion eslateoriadel tanque vagal. Estateoria
fundamenta como bases el enfoque neurofisiolégico, cognitivo y social para una comprension
interdisciplinaria de los procesos de autorregulacién.!”

La teoria del tanque vagal se basa principalmente en el modelo de integracidon neurovisceral, dada su
descripcidn precisa de la autorregulacion a nivel cognitivo y por la descripcidon especifica de las funciones
ejecutivas, ambas intimamente relacionadas con la psicologia cognitiva y social. Desde una perspectiva
neuroanatémica, las estructuras cerebrales involucradas en la autorregulacién y aquéllas involucradas en el
control cardiaco se superponen en gran medida y especificamente con respecto a la corteza prefrontal.
Funcionalmente, los vinculos entre el control vagal cardiaco y la autorregulacién pueden explicarse por una
redfuncional queune elcorazén alacorteza prefrontaly através de lafisiologia subyacente al funcionamiento
del nerviovago.®?

El control vagal cardiaco refleja la contribucién del nervio vago, el nervio principal del sistema nervioso
parasimpatico, ala regulacién cardiaca. Esta teoria propone que el control vagal cardiaco seaun indicador de
cuan eficientemente se movilizan y utilizan los recursos de autorregulacién. Se sugieren tres niveles
sistematicos de anadlisis de control vagal cardiaco: reposo, reactividad y recuperacion. Con base a este
indicador fisioldgico, se deriva la metafora del tanque vagal, que puede agotarse o reponerse. Se puede
suponer que el control vagal cardiaco indexalacapacidad del nervio vago para alterar la frecuencia cardiaca
con alta capacidad de respuesta, precisiény sensibilidad. Parece ampliamente aceptado que el corazén influye
en el comportamiento y esta relacion es reciproca.® Durante mas de 150 afios, que incluyo el trabajo del
fisiélogo francés Claude Bernard,*®® la conexion entre el corazon y el cerebro a través del nervio vago ha
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recibido la atencidn de los investigadores para comprender su influencia en el autocontrol y en la
autorregulacién. La autorregulacion se refiere aqui a los procesos psicofisiolégicos que permiten un
comportamiento dirigido a conseguir determinados objetivos alo largo del tiempoy atrav és de circunstancias
cambiantes, asicomo a los procesos que mantienen lasalud en un organismo. 5219

La teoriadel tanque vagal consideratres niveles de controlvagal cardiaco: el tono vagal en reposo, reactividad
o tonovagal inmediato tras un eventoespecifico y recuperacion o tono vagal posterior a un evento especifico.
Asimismo, esta teoria se fundamenta en los roles del tono vagal ténico y fdsico, entendiendo como control
cardiaco vagal fasico la diferencia entre las mediciones en dos puntos de tiempo, por ejemplo, los cambios
ocurridos de los niveles del tono vagal cardiaco entre el valor basal o reposoy un evento especifico (en este

caso representariala “reactividad”) y/o los cambios entre los valores del tono vagal post-eventoy los valores
basales o en reposo (se trataria proceso de recuperacién). El control vagal cardiaco ténico se define comoel

valor del tono vagal cardiaco medido en un punto de tiempo especificoy en este caso corresponderiana los

valores del tonovagal basal, evento y post evento 31170

Segunlainvestigaciénde |a "teoriadel tanque vagal", un mayor control vagal cardiaco en reposo se asocia con
una mejor autorregulacion.'’? Con respecto a la reactividad (un cambio entre el valor basal y los efectos
producidos después delaintervencidn especifica o evento), un mayor control vagal cardiaco en reposo predice
una mejor autorregulacidn durante la reactividad. Las situaciones que requieren un bajo nivel de actividad
fisica y dependen principalmente del funcionamiento ejecutivo, una disminucién menor del control vagal
cardiaco predice una mejor autorregulacion.’® La recuperacion se define como el proceso de restauracion
hasta alcanzar los valores iniciales. Esta teoria interpreta los valores obtenidos durante el proceso de
recuperacién de lasiguiente manera:si el control vagal cardiaco aumentadurante el evento, se produce una
mejor autorregulaciéona medida queaumentaeltono vagal cardiaco porencimade los niveles basales. La otra
interpretacion considera que si el control vagal cardiaco disminuye durante el evento, cuanto mas rapido
regrese el control vagal cardiaco al nivel inicial, mejorseralaautorregulacion.'® (Ver Figura7).

La medicién del control vagal cardiaco es complicada porque las proyecciones simpaticas hacia el nodo
sinoauricular también contribuyen a la actividad cardiaca cronotrépica (relacionada con la frecuencia), por
estarazon, la FC no puede usarse para evaluar el control vagal cardiaco de manera directa, sin embargo, la
VFCsi. El andlisisde laVFCse usa ampliamente para cuantificar el control vagal cardiaco ya que derivade las
medidas de las influencias relativas de la activaciéon delSNSy del SNP sobrela FC. El lapso de tiempo entre dos
latidos consecutivos se utiliza para determinarlainfluenciarelativa de las dos ramas del SNA sobre la FC.1061%
Las influencias vagales mas rapidas sobre la VFC (0.15-0.50 Hz) ocurren como resultado de la activacion
parasimpaticay se usan como medida de la arritmia sinusal respiratoria (ASR) ya que estan relativamente
desprovistas de influencias simpaticas. En cambio, las fuentes vagales mas lentas sobre la VFC (0.14 Hz)
reflejan una mezcla de influencias simpaticas y parasimpaticas. Normalmente, la actividad vagal se libera
durante lainspiracion causandounaumentoenlaFC y se reestablece durantelaespiracién, lo que resultaen
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una reduccién de la FC. El aumento y disminucién de la FC durante la respiracidon se conoce como arritmia
sinusal respiratoria (ASR) y sirve como un marcador indirecto del control vagal cardiaco.06:118:127

El control vagal cardiaco es producto de aferentes periféricosy mecanismos respiratorios centrales.!% Si bien
el control vagal cardiaco generalmente se mide como la potencia que cae entre las frecuenciasde 0,15 Hz (9
respiraciones/min)y 0,40 Hz (22 respiraciones/min), larespiracionpuedeocurrirfuerade esterangoy de este
modo confundir las medidas del contrl vagal cardiaco.'°®!2” De manera similar, pueden ocurrir problemas
adicionales cuando las bandas de frecuenciageneradas paraadultos se aplican a la poblacién pediatrica. Por
ejemplo,los nifios tienen frecuenciasrespiratorias mas altas que los adultos. Porlo tanto, no esta claro que el
parametro de frecuencia HF, el cual cae dentro de la franja 0.15-0.40 Hz, pueda reflejar el control vagal
cardiaco y la ASR en nifios. Si bien generalmente se supone que la regulacidon autonémica del corazoén se ve
afectadaen el TDAH, lainformacidnrelativa a estadesregulacion es limitada.

En este sentido, la VFC ha sido investigada en diversos trastornos psiquiatricos y se ha definido como un
marcador de la enfermedad psiquidtrica y de la autorregulacién. Algunos trastornos psiquiatricos con
alteracion en las funciones ejecutivas, como el caso del TDAH, se han asociado con una reduccién en la VFC
basal, mostrando una desregulacién auténomica con un tono vagal basal disminuido y niveles mas bajos del
control vagal cardiaco.

Asi pues, las disfunciones autonémicas involucradas en algunas patologias mentales podrian proporcionar un
enfoque paraestudiarlos efectos neurofisiolégicos de laterapia manual 337! Las investigaciones se deberian
dirigiralas alteracionesfisioldgicas mas prevalentes en los trastornos mentales, asicomo estudiar los efectos
de las intervenciones (farmacolégicas y no farmacolégicas) sobre la neurofisiologia y el comportamiento. En
este sentido, la terapia manual podria desempefiar un papel en el enfoque integral para los pacientes
psiquiatricos 37!

Existe unainvestigacién exhaustiva de los efectos inmediatos o a corto plazo de muchas técnicas de TM, pero
el tamafio del efecto limitado de muchas de estas intervenciones y algunaslimitaciones contempladas en estos
ensayos clinicos plantea dudas sobre su importancia clinica y pueden no proporcionar un valor sustancial
durante tratamientos prolongados.

Se hace necesario desarrollar investigaciones que nos lleven a conocer los efectos inmediatos de las
intervenciones de terapia manual para definir un resultado clinico y también a estudiar si los efectos
producidos conducen abeneficios clinicos alargo plazo.

El equipo de investigacién liderado por Rash et al., realizé una revision sistematica de tres bases de datos
sobre publicaciones revisadas por pares que examinaran larelacion entre el control vagal cardiaco y el TDAH
sin psicopatologiacomdrbida. El objetivo fue determinar si el control vagal cardiaco estaba comprometido en
nifios con TDAH. Revisaron 19articulos y sélo 6 cumplieron los criteriosde inclusién. Los resultadosno fueron
unanimes, pero sugirieron que los niflos con TDAH sin medicacién mostraron niveles mas bajos respecto al
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control vagal cardiaco que los controles sanos. Los resultados sugirieron que la reactividad del control vagal
cardiaco dependiade latareaempleada, perolos nifios con TDAH experimentaron unareactividad del control
vagal cardiaco amortiguada durante las tareas queincluian laautorregulacién y laregulacion de las emociones.
Finalmente, respecto a la medicacién, concluyeron que, si bien ésta actuaba para corregir el desequilibrio
autonémico experimentado porlos nifios con TDAH, no llevé este desequilibrio a niveles normales. Dado que
identificaron pocos estudios, no se pudieron establecer conclusiones firmesy existe una clara necesidad de
investigacion adicional en esta area.”®

2.15. Trastorno por déficit de atencion con hiperactividad: habilidades
cognitivas, trastornos sensoriomotores y somaticos

Taly como hemos mencionado en seccionesanteriores, diversos estudiosde neuroimagen y neuropsicolégicos
han demostrado la existencia de una corteza prefrontal hipofuncional en el TDAH, que es la base
neurobiolégica de los sintomas observados en estos individuos y la causa de la falta de atencidn, de la
hiperactividad, de la desregulacién emocionaly de ladesinhibicion del comportamiento.?®” Se ha demostrado
que las porciones dorsal y lateral de la corteza prefrontal modulan la atencidny las respuestas motoras,
mientras que las porciones ventral y medial regulan las emociones y la corteza prefrontal inferior derecha
produce una inhibicidn en la conducta.?®® La corteza prefrontal medial junto con la corteza insular también
jueganun papel importante en el control auténomico de orden superior, el cual se ve afectado enindividuos
con TDAH.2%°

Los nifios con TDAH a menudo muestran dificultades en su vida cotidiana, como en actividades que requieren
la participacidn activa en laescuelacon un mayorriesgo de fracaso en eldmbitoescolar,académicoy social 3®
Adicionalmente, pueden presentar dificultades en actividades que requieren coordinacién motora general,
gruesay fina.257314315 Estos nifios frecuentemente muestran comorbilidad con trastornos psiquiatricos como
el trastorno del espectro autista, trastornos portics y también con trastornos del neurodesarrollo tales como
dislexiaoel Trastorno del Desarrollo de la Coordinacion (TDC).253:257,269,314

Tal y como se ha mencionado, los individuos con TDAH suelen presentar con frecuencia dificultades en la
coordinaciény el control motor, enlos movimientos repetitivos y secuenciales, en el equilibrio y presentan un
desbordamiento motor excesivo, definidos éstos como movimientos no intencionales que acompafian a la
actividad voluntaria. Se ha descrito que estas caracteristicas estan correlacionadas con la inhibicion de la
corteza motora.3!® Diferentes estudios en nifios con TDAH han mostrado que aproximadamente el 50% de

estos nifos también cumplen con los criterios diagndsticos del Trastorno del Desarrollo de la Coordinacidn
(TDC) 317,314
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Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad y Trastorno del Desarrollo de la Coordinacion

El término Trastorno del Desarrollo de la Coordinacién (TDC) se utiliza para definir el deterioro selectivo del
desarrollo de la coordinacién motora en la poblacidn pediatrica.3!® Entre los términos sinénimos de TDC se
incluyen, entre otros, torpeza congénita, "debilidad motora" y dispraxiadel desarrollo, siendo éste ultimo el
resultado de procesos de maduraciondefectuososdelsistema nerviosocentraldurantelainfanciayla nifiez 3%
Segln el manual diagndstico y estadistico de los trastornos mentales (DSM-1V),%> el TDC es un diagndstico de
exclusién paralacoordinacion motorafinay / o global perturbadaen ausencia de cualquier déficit cognitivo,
neuroldgico o sensorial. La prevalencia general del TDC es cercana al 6%, siendo mas prevalente en el sexo
masculino.?*® Las deficienciasmotoras incluyenun marcado retraso en el logro de objetivos motores, torpeza,
mala coordinacidon sensorio-motora, equilibrioy escritura, asicomo un control postural deficiente. Asimismo,
también se observan deficiencias en el aprendizaje motor (adquisicién y automatizacién de nuevos
movimientos), ejecucion e ideacién de la planificacion motriz, sincronizacion y secuenciacion del
movimiento.3¥

Los criterios diagndsticos del TDC seguiin el DSM-IV-TR son los siguientes:%°

e Unretraso enla coordinacion motora basadaenlosresultados de las pruebas motoras por debajo de
los valores promedio. El punto de corte en las recomendaciones de diagndstico, evaluacién e
intervenciéon de la “European Academy of Childhood and Disability” marca una prueba de
coordinacidon motora que es el percentil 15.

e El deteriorode lacoordinacién motoraafectalas actividades diarias.

e El déficit motorviene determinado por condiciones “no médicas”.

e Sisepresentaunretraso mental, el déficit motoresimportante porque habitualmente vaasociadoa
éste.

Hasta el momento, la etiologia del TDC sigue siendo desconocida, a pesar de que se han sugerido muchas
hipdtesis paraexplicar su patogénesis del neurodesarrollo.3?°

Kadesjo y Gilberg descubrieron que mas del 50% de los nifios con TDAH presentaban TDC y que mas de la
mitad de los nifios con TDC también tenian algunos criterios diagndsticos en comun con el TDAH.?>3 Incluso,
cuando los niflos con TDAH no cumplen con los criterios del TDC, aun asi muestran habilidades motoras mas
débiles que los nifios sin patologia.3!* Los nifios con TDAH sobreestiman sus competencias motrices aun
cuando existe un deterioro leve de las habilidades motoras.?>7-314

Cantell, Smyth y Ahonen describieron que la mayoria de los nifios con TDC diagnosticados a los cinco afios
todavia mostraron déficits motores a los 15 afios, a lo que se sumaron dificultades sociales y menor
rendimiento académico. Por lo tanto, parece importante identificar las deficiencias motoras a fin de evitar
consecuencias académicas, socialesy relacionales futuras.3?!
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La relacion entre el TDAH y el TDC, los cuales comparten caracteristicas etipatogénicas comunes del
neurodesarrollo,?373% podria subyacer en las funcionesejecutivas, sugiriendo déficit cerebraly anormalidades
cerebelosas, que podrian ser la causa de los problemas en cuanto a la coordinacién motoray al equilibrio
corporal y podrian conllevar a las dificultades para mantener una postura erguida utilizando los musculos
proximalesde lacolumnavertebral 275322

A pesar de la alta concurrencia de TDAHy el TDC, probablemente compartiendo problemas etiopatogénicos
del neurodesarrollo,?”>237323 hay poca conciencia sobre la relacion entre los problemas motores y ciertas
condiciones psiquidtricas entre los profesionales de salud mental. Esto puede explicarse parcialmente por el
hecho de que las familias de los pacientes a menudo muestran grandes dificultades para lidiar con la
hiperactividad e impulsividad. Por lo tanto, estos comportamientos disruptivos, en lugar de las dificultades
motoras, motiven la busqueda de especialistas en salud mental y no aquéllos que podrian tratar las
disfunciones somaticas y motoras asociadas. Asi pues, el TDAH es principalmente dirigido a profesionalesde
psiquiatra infantil mientras los problemas motores y el TCD son evaluados y tratados por neurdlogos y
pediatras.3?* Tal division en el proceso de diagndstico, hace que el enfoque holistico, el cual seria dptimo, sea
muy dificil de lograr, dejando los problemas motoresen un segundo plano y, como consecuencia, no se tratan
o son tratados de manera incorrectay/oinsuficiente por profesionales sanitarios no adecuados. 38314

Existe poca concienciade la relacion entre los problemas sensoriales y motores, las capacidades cognitivas y
las condiciones psiquiatricas entre los profesionales de la salud mental,>® y cada vez es mas evidente que los
déficits motores forman parte del marco clinico de las personas con TDAH.23° Como resultado, surgieron los
conceptos nordicos de DAMP (“Deficit in Attention, Motor Control and Perception”)3% y ESSENCE (“Early
Symptomatic Syndromes Eliciting Neurodevelopmental Clinical Examinations)®2®los cuales se desarrollaron
para tener un una mejor aproximacion a esta condicion mediante un enfoque mas holistico.3?” Ambos
enfoquesincluyenel diagndstico de TDAHYy otros problemas concomitantes prevalentes, como lasdificultades
motoras.

El enfoque DAMP consideralos problemas motores como una caracteristica de un sindrome mas amplio, en
el que el déficit de atencidn deteriorado (con o sin hiperactividad/impulsividad deteriorada) ocurre juntocon
un déficiten las habilidades motoras finas o gruesas y una percepcién del lenguaje y del habla deteriorados,
todo ello en ausencia de discapacidad intelectual o pardlisis cerebral. Por lo tanto, basicamente, DAMP
corresponde al TDAH combinado con el TDC, el cual se observaen mas del 50% de los casos con TDAH 239324
Del mismo modo, el enfoque ESSENCE destaca la necesidad de explorar grupos de problemas de
neurodesarrollo enlos primeros cinco afios de vida. Estos problemasincluyen explorarel desarrollo general,
la comunicacidny el lenguaje, las habilidades de interrelacién social, la coordinacién motora, la atencion, la
actividad, el comportamiento, los estados de animo, el suefio y la alimentacion.3?* La coincidencia de todos
ellos se muestra de unamanera habitual .32

ES porello, que losenfoques DAMPy ESSENCE coinciden enla necesidad de identificar diferentes dominios,
que hacen referencia a las multiples necesidades que tiene la poblacién pedidtrica con diagndstico de
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TDAH,317323324 consistentes con el neurodesarrollo observado en pacientes con TDAH e hiperlaxitud articular
comoérbida.

Por lotanto, losenfoques DAMP y ESSENCE parecen clinicamente Utilesy adecuados paralarealizacién de un
diagndstico mas holistico y acertado de esta condicidn psiquiatrica.3?

Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad y desregulacion dopaminérgicay noradrenérgica

Otras hipdtesis explican la sintomatologia del TDAH es el déficit en la concentracion y/o generacion de
neurotransmisores. En el TDAH, existe una desregulaciénde los neurotransmisores dopaminay noradrenalina
gue son las hormonas de la atencién y el despertar, éstas nos permiten una comunicacién correcta
comunicacion interneuronal?®® y mantienen principalmente la actividad del area de la corteza prefrontal #*
Estos neurotransmisores parecen estarreducidos en nifios con TDAH.

La dopamina es un regulador clave de adaptar la accién, emocidén, motivacién y cognicién. Se considera una
sustanciamensajeraque transmite informacién através de cuatro vias principales.?®* El cerebro de personas
con TDAH no produce la misma cantidad de dopamina que aquéllos sin el trastorno, quedando afectada la
parte anterior de lacorteza frontal del cerebro, laatencién, el enfoque, laimpulsividad, el estado de dnimoy
lamotivacion, que son los sintomas principalesdel TDAH.?°!Las neuronas dopaminérgicas estanpresentes en
todo el cerebro anterior, pero especialmente enla sustancia negra, en el areategmental ventral del cerebro-
medio, en el nucleo arcuato del hipotalamo y en los ganglios basales, donde contribuye principalmentea la
regulacién motoray procesos limbicos. Este neurotransmisor es mas abundante en el 16bulo frontal que en
los I6bulos posteriores.?®? Investigaciones recientes afirman que el TDAH se caracteriza por presentar
anomalias en una amplia variedad de regiones cerebrales, destacando entre las mas importantes el circuito
fronto-estriado: corteza prefrontal dorsolateral y regiones dorsales de la corteza cingulada anterior y el
estriado. También involucra el circuito fronto-amigdalino, lo cual le pone énfasis al contenido emocional a
dichos eventos.2%:293

La dopamina altera las dreas donde se produce y las vias de su trayecto, es decir, el funcionamiento de los
circuitos frontoestriatales y frontorebelares involucrados en la prediccion de eventos y en la funcién
inhibitoria.?*® En esta disfuncion dopaminérgica se ha distinguido entre los circuitos puramente cognitivos y
los circuitos involucrados en el control emocional, como dos elementos cuya alteracién contribuye a la
diversidad de la sintomatologia observada en el TDAH.?°¢ Es importante hacer énfasis en las funciones de
control emocional y motivacional debido a que en los actuales criterios de diagndstico han sido descuidadas
sin existir una especial atencidn a problemas como sensacion interna de inquietud (interocepcidn), poca
capacidad de planificaciény organizacidn, pocamemoriay frustracion con enfados frecuentes. Los pacientes
suelen tener un rendimiento académico y ocupacional inferior a sus capacidades reales y les resulta difidil
acabar las tareas. Son frecuentes también otros problemas psiquidtricos asociados como la depresion, los
problemas de ansiedady adicciones.?¥”
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Asipues, las personas con TDAH no sélo presentan dificultades en laatencion, desorganizacion, hiperactividad
e impulsividad, sino también distintos problemas afectivos que conforman la dimensién denominada
desregulacién emocional (labilidad emocional, excesiva reactividad emocional y cardcter irritable). La
evidenciaen cuantoalas bases neurobioldgicas que subyacenalapobre regulacion emocional en el TDAH es
escasa,?®® no obstante, algunas de las principales regiones cerebrales implicadas en el control emocional,
incluida la corteza dorsolateral y ventromedial,?® la corteza cingulada anterior3® y la amigdala,?®* estén
alteradas, tanto desde el punto de vista anatdomico3°? y neuroquimico®® como funcional.?%

Las alteraciones emocionales y motivaciones tienen una fuerterelaciéndebidoa que los procesosemocionales
son cruciales para el control de la conducta humanay son fundamentales en los mecanismos de motivacion
en el que las sefiales emocionales tienen un valor afiadido; ambas son efecto de una disfuncién en la
dopamina, que se conecta con la amigdala y, una vez afectada no codifica correctamente, lo cual se ve
reflejado en sus principales funciones.

La farmacologia administrada a estos nifios, como el metilfenidato, aumenta el nivel de dopaminaenlacorteza
prefrontal. Se supone que el medicamento mejora el control de lainhibicidon, el control ejecutivo de la atencién
y las habilidades motoras,?’3%7* aunque es dificil afirmar si el medicamento influye directamente en las
habilidades motoras?’® o indirectamente .?’®

La noradrenalina es otro neurotransmisor importante del SNA ya que actla como un neurotransmisor
simpatico postganglionar y también es responsable de la interferencia entre varios componentes de la red
auténoma central.?*> La desregulacion de noradrenalina observada en el TDAH puede aumentar la posibilidad
de disfuncién autonémica.”

Trastorno por déficit de atenciéon con hiperactividad, trastornos hereditarios del tejido conectivo y
problemas motores

La hipermovilidad o hiperlaxitud articular es la capacidad de una articulacién para superarlos limites normales,
pudiendo localizarseen unaovarias articulaciones, asicomo también puedeapreciarse en multiples sitios del
cuerpo (hipermovilidad articular generalizada). Este rasgo somatico es mas frecuenteen lainfancia, disminuye
con laedad y es mds comun en mujeres que en hombres con una prevalencia estimada entre el 10-30% en
hombresy 20-40% en mujeres, respectivamente3?#32° Cuando la hipermovilidad es poliarticular, es decir, que
afectaacincoarticulaciones o mas, se cree que es un rasgo congénito y hereditariocausado por unaalteracidn
dela sintesis del colageno.

Aunque la hipermovilidad articular (HA) generalizada no es un problema médico por si mismo ya que sus
manifestaciones clinicas podrian subestimarse porque causan poca discapacidad para el paciente, cuando la
hipermovilidad articular se acompafia de sintomas, puede representar la clave para la existencia de un
trastorno sistémico subyacente y debe alertar a los profesionales de la salud sobre la presencia de los
trastornos hereditarios del tejido conectivo (THTC) que incluyen patologias como el sindrome de Marfan, la
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osteogénesisimperfectay el sindrome de Ehlers-Danlos (SED). Con respecto al SED, los genetistas han descrito
varios, que varian desde una leve amenazaa la vida (ver Figura 15: categorias de hiperlaxitud articular.?* La
formamas comun de EDS es el subtipo de hipermdévil, que se superpone con la condicidnclinica reumatol égica
Ilamada Sindrome de hipermovilidad articular, considerado uno delos trastornos mas frecuentesen la practica
clinica reumatoldgica, especialmente en mujeres. El Sindrome de hipermovilidad articular y el subtipo
hipermovil delEDS se han considerado clinicamente indistinguibles,**° siendo su nomenclaturaindistinguible
sindrome de hipermovilidad articular/ subtipo hipermévil del EDS (SHA/hEDS).

Los Trastornos hereditarios del tejido conectivo (THTC) son un grupo de trastornos genéticos que afectan la
matriz de proteinas del tejido conectivo (colagenos, elastinas, fibrilinas y tenascinas).?® Los THTC se
caracterizan por presentar una fragilidad anormal del tejido e hipermovilidad articular. Tal y como se ha
mencionado, la HA es muy comun en |la poblacién general con una prevalencia reportada de 6,7 a 43% en
nifios, adolescentesy adultos jévenes convariaciones que dependen de laedad, el origen étnicoy el método
de evaluacion.3?®

Los trastornos hereditarios del tejido conectivo (THTC) son las condiciones genéticas que ocurren con mayor
frecuenciajuntoalahipermovilidad articular generalizada, especificamente existe unaalta prevalenciade los
THTC enalgunas condiciones psiquidtricas tales como en los trastornos de panicoy ansiedad, en lostrastomos
del neurodesarrollo, en el sindrome del intestino irritable, en la fibromialgiay en la fatiga créonica.?®® La
hiperlaxitud articular generalizada de los diversos tejidos conectivos no osificados es la esfera patolégica de
los trastornos hereditarios del tejido conectivo. Entre ellos, los sindromes de Ehlers-Danlos (SED) son una de
las condiciones mas conocidas que presentan HA generalizada. Los EDS agrupan varios trastornos
constitucionales caracterizados por HA, anormalidades de la textura de la piel y fragilidad y disfunciones de
vasosy organosinternos.33* En 2017, se publicé unaclasificacion actualizada de SED y trastornos relacionados
bajo la guia del Consorcio Internacional sobre los Sindromes de Ehlers-Danlos.?3? La necesidad de revisar la
nosologia de Villefranche se basé en el creciente numero de fenotipos y genes asociados con el SED vy los
nuevos conceptos surgieron en torno a HA y sus manifestaciones clinicas. Ahora, se reconocen 13 tipos
diferentes de EDS, con los clasicos, vasculares y las variantes hiperméviles, siendo éstos los mds comunes.
Entre ellos, el SED hipermdvil (hSED) sigue siendo probablemente el mas frecuente, aunque se establecen
criterios mas estrictos para su diagndstico. Se ha eliminado el antiguo sindrome de hipermovilidad articular
(SHH).3*3 Ahora se reconoce un espectro continuo de fenotipos que abarcan desde laHA no sindromica aislada
hasta hSED. La brecha entre los dos extremos se llena con los trastornos del espectro de hipermovilidad (TEH)
recientemente definidos. Los diagndsticos de exclusién y los fenotipos potencialmente transitorios se utilizan
para definiratodos losindividuos afectados que no respetanlos nuevoscriterios de hSED y no presentan una
mutacidn causal en ningtin gen de enfermedad conocido .32°

La Figura 15 muestra las diferentes categorias que involucran a la hipermovilidad articular, incluida la
hipermovilidad articular asintomdtica y una gran lista de otros THTC como el sindrome de Marfan, los
sindromes de Ehlers-Danlos (SED), la osteogénesis imperfectay otros. La Clasificacion Internacional Revisada
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del 2017 para los sindromes de Ehlers-Danlos describié 13 subtipos de SED y los trastornos del espectro de
hipermovilidad (TEH). Los TEH es un grupo de afecciones clinicas en las que la hipermovilidad articular varia
desde el SED asintomatico a hipermdvil como parte del EDS.332

* Hypermobility spectrum disorders (HSD)

~ Marfan Syndrome
» Heritable disorders of connective tissue (HDCT) - Osteogenesis Imperfecta
- Ehlers-Danlos Syndromes (EDS)
- Others
- Classical EDS - Kyphoscoliotic EDS
- Classical-like EDS - Brittle Cornea Syndrome
» Ehlers-Danlos Syndromes subtypes - Cardiac-vascular - Spondylodisplastic EDS

- Hypermobile EDS - Musculocontractual EDS
- Arthrochalasia EDS - Myopathic EDS
- Dermatosparaxis EDS - Periodontal EDS

Figura 15: Categorias de hiperlaxitud articular.2®

En la mayoria de los subtipos de EDS, se han identificado "mutaciones en genes que codifican cadenas de
coladgeno o proteinas involucradas en su biogénesis". Por lo tanto, para las formas vasculares, clasicas y
cifoscolidticas, el diagndstico puede confirmarse mediante procedimientos moleculares y bioquimicos .3 Este
no esel caso de SHA/hEDS, en el que los defectos genéticos siguen sin estar claros,*** aunque existen algunas
pruebas leves que relacionan las mutaciones TNXBy COL3A1 con el hEDS.3%> En este sentido, la superposicidn
clinicaentre los trastornos genéticosde colageno y el SHA/hEDS aparece como "unafuerte evidencia presunta
de que este sindrome forma parte del grupo de enfermedades los THTC".333 Por lo tanto, el diagndstico del
SHA/hEDS es clinico.

Actualmente se utilizan dos conjuntos de criterios de diagndstico: Villefranche para el hEDS33® (verFigura 16)
y loscriterios de Brighton para el sindrome de HA33? (verFigura 17). Ambos conjuntos necesitan la evaluadon
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preliminar de HA. En este sentido, el puntaje de Beighton es el mas utilizado en entornos clinicos y de
investigacion paraevaluarlanaturalezageneralizadade HA en adultosy poblaciones pediatricas.3?®

La escalade Beighton requierelarealizacion de 5maniobras: cuatro pasivas bilaterales y unaactiva unilateral
con un puntaje maximo de nueve puntos. En adultos, se considerala presenciade HA si unindividuo presenta
4 puntos sobre 9. Debido aque los nifios tienen un rango de movimiento mayor que losad ultosse recomienda
un puntaje de Beighton de al menos 5 de 9 para identificar HA.3%7

Movimiento derecha | izquierda
1 Dorsiflexién de 5to dedo >90° 1 1
2 Aposicién del pulgar al antebrazo 1 1
3 Hiperextensién de codo >10° 1 1
4 Tocar con las palmas el suelo 1 1
5 Hiperextension de Rodilla >10° 1
TOTAL
1 0N ,‘Tl e B
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Figura 16: Criterios de Beighton.115
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Major Criteria
1 A Beighton score of 4/9 or greater (either currently or historically)

« Arthralgia for longer than 3 months in 4 or more joints

Minor Criteria
1 A Beighton score of 1,2 or 3/9 (0, 1, 2 or 3 if aged 50+)

e Arthralgia (>3 months) in one to three joints or back pain (>3 months), spondylosis, spondylolysis/spondylolisthesis.

e Dislocation/subluxation in more than one joint, or in one joint on more than one occasion.

e Soft tissue rheumatism .>3 lesions (e.g. epicondylitis, tenosynovitis, bursitis).

« Marfanoid habitus (tall, slim, span/height ratio >1.03, upper: lower segment ratio less than 0.89, arachnodactyly [positive S Steinberg/wrist signs].

« Abnormal skin: striae, hyperextensibility, thin skin, papyraceous scarring.

e Eye signs: drooping eyelids or myopia or antimongoloid slant,

« Varicose veins or hernia or uterine/rectal prolapse.

The JHS is diagnosed in the presence two major criteria, or one major and two minor criteria, or four minor criteria. Two minor criteria will suffice
where there is an unequivocally affected first-degree relative.

JHS is excluded by presence of Marfan or Ehlers-Danlos syndromes (other than the EDS Hypermobility type). Criteria Major 1 and Minor 1 are
mutually exclusive as are Major 2 and Minor 2.

JHS: Joint Hypermobility Syndrome.

Figura 17: Criterios de Brighton.333
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Existen diferentes conjuntos de criterios que se han descrito para diagnosticar el SHA. Los mas comunes son
los criterios de Beighton, seguidos por los criterios de Brighton, aunque también se han desarrollado otras
escalas de medicién como los criterios de Rotés-Querol®® (Figura 18), los criterios definidos por el equipo de
investigacién liderado por el Dr. Bulbena, (denominados criterios del Hospital del Mar) (Figura 19) y otras
escalas como el Cuestionario de elasticidad del colageno (C-SHC) (Figura 20) o los criterios diagndsticos para
el EDSh creados por el consorciointernacional de EDS y trastornos asociados (Figura 21).115:333:337

Grados de laxitud 1-14 aiios | 15 afios o +
1. Hiperextension del codo 10° 3"
2. Hiperextension rodilla i S
3. Angulo metacarpo-falangico 100° 90°
4. Flexion palmar del pulgar 0° 0°
5. Abduccion simultanea caderas 95° 90°
6. Angulo metatarso falangico 100° 90°
7. Rotaciones cervicales 90° 85°
8. Hipermovilidad lumbar subjetiva | si si
9. Tocar el suelo estando de pie puiio puiio
10. Rotacion externa hombro 90° 85°
e  Grado I: Los que presentan hasta una cuarta parte de los
criterios positivos (de 0 a 2).
e Grado II: Los que presentan entre una cuarta parte y la mitad de
los criterios positivos (de 3 a 5).
e Grado III: Los que presentan entre la mitad y tres cuartos de los
criterios positivos (de 6 a 8).
®  Grado IV: Los que presentan mas de tres cuartos de los

criterios positivos (de 8 a 10).

Figura 18: Criterios de Rotés-Querol 338
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Bulbena criteria

Evaluation of 9 joints

Total Score: 0--10

Hypermobility: = 5/10 (women), 24/10 (men)

Assessment

Upper extremities

1. Passive apposition of the thumb to the flexor aspect of the
forearm is at a distance <21 mm.

2. The passive dorsiflexion of the fifth finger is 2 909,

3. The active hyperextension of the elbow is =102,

4. External rotation of the shoulder = 852,

Lower extremities. Supine position 5. The passive hip abduction can
be taken to an angle of = B592.

6. Hypermobility of the patella.

7. Hypermobility of the ankle and foot.

8. Dorsal flexion of the toe is 2502

Lower extremities. Prone position

5. Hyperflexion of the knee.

Extra-articular

10. Ecchymaosis

Figura 19: Criterios de del Hospital del Mar.115
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COLLAGEN ELASTICITY QUESTIONNAIRE (C-SHC)

INSTRUCTIONS: Collagen is a protein that forms part of the skin, bones, tendons
and connective tissue. This questionnaire gathers 7 simple questions to determine
the degree of elasticity of the collagen fibers of your body. Please fill in the form

and read the questions carefully, then circle one response (Yes / No).

1. Canyou now (or could you ever) place your hand flat on the floor

without bending your knees?

2. Can you now (or could you ever) bend your thumb to touch your

forearm?

3. As a child, did you amuse your friends by contorting your body into

strange shapes or could you do the splits? (see examples).
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4. As a child or teenager, did your shoulder or kneecap dislocate on more than one

occasion?

€3 you bend your cbow e Tris? Have you disengaged your Are you able 19 bend your fingers,

writt when shaking hands? elbows and knees fike ths?

6. Do you tend to have thick or wide scars? What about stretch marks? (see
examples).

Figura 20: Cuestionario deelasticidad del colageno.328
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& Diagnostic Criteria for Hypermobile
g\pmmlrﬂm Scﬁﬁnniurr Ehlers-Danlos Syndrome (hEDS) ﬁ
M CHRers-LR MRS This diagniostic checklist is for dactors across
ﬁ.EEEL"‘Q.MEE- all disciplines to be able to diagnosa EDS __/

Patientname: DOE: Doy Evaluator:
The clinical diagnosis of hy parmobile EDS needs the simultaneous presance of all criteria, 1.and 2 and 3.

CRITERION 1-Generalized JoInt Hyparmoblity

One of the following selected:

O =6 pre-pubsrtal children and adolescents

O =5 pubertal men andwoman to age 50 Beighton Score: 9

O =4 men and women over the age of 50 - ¥
If Beighton Scoreis one point below age- and sex-specific cut off two or more of thefollowing must also be selected tv mestoriterion:

O Canyou now (orcould you ever] placeyourhands flat on the floorwithout bending your kness?

O Canyou now (or could you ever] bend your thumb to toudh your forearm?

O As achild, did you amuse your friends by contortingyour body into strange shapes orcould you dothe splits?

O As achild or teenager, did your shoulder or kneecap diskcate on more than one eccasion?

O Do you coreideryourself'double joimed™?

CRITERION 2 - Two or more of the following fextures (A, B, or C) must ba presant

Featwe A (five must be present)

O Unusually soft orvebety skin

O Mil skin hyperextensibility

O Unexplained strize distensae or rubae at the back, groins, thighs, breasts and/ orabdemen inadolescents, men or pre-pubsertalwomen
without a history of significant gain orloss of body fat orweight

O Biateral piezogenic papules of the heel

O Recurrent or multiple abdomingl hemials)

O Atrophic scaming involving at least two sites and without the formation of truly papyraceous and! or hemosideric scars as seen in dassical EDS

O Pebvic floor, rctal, andior uterine prolapse in children, men ornuliparous women without a history of morbid obesity or otherknown
predisposing medical condition

O Dental crowding and high or narmow palate

O Arachnodacty by, 2 defined in one ormore of the fallowing:
(i} positive wrist sign (Walker sign] on bath sides, {i) positive thumb sign [Steinberg sign) on both sides

O A span-to-height ratio=105

O Mitral valee prodapse (MYP) mikd ar greater besed on strict echocardiographic criteria

O Aortic moot diatation with Z-score +2

Feature A totat e

¥

B
O Positive family histary; ane or more first-degree rdatives independently mesting the current aiteria for hEDS

one)
O Musculoskeletd painin teo or more limbs, recurring daily for at keast 3 months
O Chronic, widespread pain for =3 months
O Recurrent joint dislecations or frank joint instability, in the absance of trauma

CRITERION 3 -All of thafollowIng prerequisites MUST ba mat

1 Absence of unusud skin fragility, which should prompt consideration of other types of EDS

2. Bucheion of other heritable and acquired connective tissue disorders, including autoimmune rheumatologic conditions. In patients with an
acquired CTD (e.g. Lupus, Rheumatoid Arthritis, etc.), additiona diagnosis of hEDS requires mesting beth Features & and B of Criterion 2.
Feature C of Criterion 2 (chronic pain andjor instability] canat be counted toward a diagnosis of hEDS in this situation.

3 Bucheion of altemative diagnoses that may alse include joint hypermability by means of hypotonia andior connective tissue laxity.
Blemative diagnoses and dagnostic categories include, but are not limited to, nevromuscular disorders (2. Bethlem myopathy), other
hereditary disorders of the connective tissue (e.q. other types of EDS, LoeysDietz syndome, Marfan syndrome), and sheletal dysplasias

[e.g. nsteogenesis imperfecta). Exclusion of these considerations may be based upon history, physical examination, andior mokscular
genetic testing, as indicated

Figura 21: Criterios diagndsticos parael EDSh creados por el consorciointernacional deEDS y trastornos asoci ados.332
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Mas alld de los sintomas explorados por estas herramientas de diagnéstico, deben tenerse en cuenta otras
manifestaciones evidenciadas por investigaciones recientes. Estas manifestaciones incluyen problemas
multisistémicos que suelen aparecer en la infancia.**° La Tabla 13 muestra el espectro clinico del SHA/hEDS
que comprende sintomas en multiples sistemas corporales.3%°

Osteoarticular i.e. mild scoliosis, flat foot, lumbar hyperlordosis, joint hypermobility
Muscular i.e. hypotonia, fibromyalgia, recurrent myalgias and cramps, dystonia
Mucocutaneous i.e. mildly hyperextensible skin, velvety/silky/soft skin texture, striae rubrae and/or distensae in young age, small or

post-surgical atrophic scars, Keratosis pilaris, hernias, light blue sclerae, gingival inflammation/recessions, hypoplastic
lingual frenulum, easy bruising, resistance to local anaesthetic drugs

Gastrointestinal i.e. dysphagia, dysphonia, reflux gastroesophageal, gastritis, unexplained abdominal pain, food intolerances
Cardiovascular i.e, varicose veins, low progressive aortic root dilatation, pseudo-Raynaud’s phenomenon, mitral valve prolapse
Urogynaecological i.e, dyspareunia, dysmenorrhea, urinary stress incontinence, meno/metrorrhagia.

Ocular i.e. myopia, strabismus, palpebral ptosis.

Dental i.e. dental neuralgia, gingivitis, temporo mandibular joint pain, dental pains to cold/warm.

Neuropsychiatric i.e. dysautonomia, clumsiness, proprioceptive dysfunction, paresthesia, headache, fatigue, sleep disturbances,

cognitive impairment, anxiety, hyperaesthesia, hyperosmia, hyperacousis,

Tabla 13:Espectro clinico del SHA/hEDS.327

Dicha sintomatologia se puede entenderporlaampliadistribucién de colageno en el cuerpo. De acuerdo con
Castori et al.,??° las caracteristicas del SHA/hEDS dependen de la edad y en la primera década, es decir, la
primera fase de la enfermedad, los sintomas principales son osteoarticulares (esguinces, luxaciones,
chasquidos, dolores de crecimiento, dolor ocasional de espalday/o articulaciones), musculares (mialgias,
calambres), sensorimotores (retraso en el logro de las habilidades motoras, falta de coordinacidn), viscerales
(estrefiimientoy/o diarrea, hiperreactividad bronquial, sensibilidad a varios alimentos como el gluten, vejiga
hiperactiva), fatigabilidad y dolores de cabeza.

Estos pacientes, suelen presentar hiperlaxitud en otras estructuras del cuerpo o soma como en la piel, tubo
digestivo, globos aculares, arteriasy venas, o en cualquier drgano donde existatejido coldgeno que fundona
como mecanismo de sostén celular. Aparte de los signos y sintomas osteomioarticulares, pueden presentar
otras manifestaciones clinicas derivadas de cualquiera de las zonas afectadas dando lugar a una serie de
complicacionesy manifestaciones clinicas extraarticulares que se recogen enlaTabla 14.
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Sintomas extra esqueléticos

Alteraciones debidas a tejidos débiles:

Escleras celestes, miopia, estrabismo.

Acrocianosis, arritmias vy PVM. fendmeno de Raynaud
Hernias. venas varicosas en gente joven. hemorroides,
varicocele. prolapso vaginal o rectal, prolapso de la
valvula mitral. quistes de todos tipos (Ganglién v quiste
de Baker).

Abortos, infertilidad, ruptura prematura de membranas.
desgarros vaginales v hemorragias en el parto.
Neumotorax espontaneo

Constipacion severa, incluso megacolon, reflujo. colon
rritable v diverticulosis. Hipermovilidad de la lengua.

Sintomas neurofisiolégicos:

Alteracion del sistema nervioso autonomo (SNA):
Disautonomia. Es una disfuncién autondmica que se
debe a un desbalance del SNA y disminucion del tono
de las venas en las extrenidades inferiores, secundario a
la alteracion del colageno caracterizada por fatiga
cronica, mareos v sincopes ocasionales, hipotension
ortostatica v taquicardia postural ortostatica.
Xeroftalmia v xerostomia

Colon irritable.

Percepcion exagerada del dolor, con mala respuesta a
los analgésicos locales v frecuente existencia de dolor
crénico. a veces invalidante.

Alteracion de la propiocepcion. con alteracion del
balance y coordinacion.

Sintomas neuropsiquiatricos:

La depresion. ansiedad. crisis de panico y fobias se
pueden heredar junto con el SHA.

Puede existir intranquilidad. cefaleas. jaquecas. piernas
nerviosas, calambres. mala memoria. falta de
concentracion, desorientacion v falta de motivacion.

Otras caracteristicas:

Facies tipica de SHA

Tabla 14:Manifestaciones clinicas extraarticulares del SHA/hEDS.341
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Pacey et al.,2*? distinguieron 5subtipos de SHA/hEDS en nifios:

e Los articulares (gran numero de articulaciones dolorosas, episodios recurrentes de inestabilidad
articulary sintomas de hipotensidn ortostatica)

e Los atléticos (mejorresistenciamuscular, equilibrio y habilidad para saltar)

e Los sistémicos (afectacion de la piel y sintomas de incontinencia urinaria de esfuerzo)

e Los afectados de tejidos blandos (dafo recurrente del tejido blandoy longitud muscular reducida de
losisquiotibiales)

e indice de masacorporal (IMC) alto (mayor indice de masa corporal para la edad).

Esta condicidon crénica, dolorosa, potencialmente incapacitante y heterogénea se ha asociado con una pobre
calidad de vida en adultos y nifios.34?343 Las manifestaciones que aparecen en la infancia a menudo pasan
desapercebidas hasta la aparicion de un dolor generalizado, algunas veces posterior.32° Algunos de los
obstaculos para el reconocimiento de SHA/hEDS radican en la trivializacion de los signos y sintomas, |a falta
de consenso sobre los criterios diagndsticos,??° laausenciade marcadores de enfermedades reconocibles, la
superposicién con otras entidades clinicas y la fragmentacion de la atencidn con una especializacién médica
creciente en detrimento del enfoque holistico necesario para el reconocimiento de SHA/hEDS.3%

En los ultimos afios, varios autores han destacado la fuerte asociacion entre SHA/hEDS y los trastornos del
neurodesarrollo 30334345346 | o5 problemas motores influenciados por la HA, tales como los problemas de
equilibrio, hipotonia y deterioro de la propiocepcion son bastante comunes en lel SHA/hEDS. Los nifios
afectados a menudo se describen como torpes y con poco equilibrio.?*®3*” También se consideran con
frecuencia hiperactivos e inatentos y presentan otros problemas de comportamiento, asi como dificultades
emocionales, sociales y educativas.®® Como afirmaron Gillberg y Kadesjo,3?* la concurrencia de estos
problemas con la anormalidad motora (porejemplo, retraso motor, control motoranormal) es mas la norma
que la excepcidny éstaeslarealidad paraun nimero significativo de nifios con SHA/hEDS.

Por lo tanto, debido a la falta de enfoque multidisciplinar en cuanto al diagnéstico del SHA/hEDS, muchos
nifos afectados acumulan varias exploraciones médicas no concluyentes que resultan en multiples
categorizaciones de diagndstico34® antes de laidentificacidon del SHA/hEDS. Muchos de estos diagndsticos son
psiquiatricos/psicoldgicos (por ejemplo, TDC o TDAH) y como resultado, los profesionales de
psiquiatria/neurologiainfantil amenudo estan en contacto con estapoblacién antes que los especialistasde
SHA/hEDS.

Aunque la fragilidad del tejido y la HA pueden percibirse temprano, el reconocimiento de los sintomas de
SHA/hEDS pueden ocurrir después de la aparicion de problemas motores y del comportamiento,
probablemente cuando el nifio ha adquirido suficientes habilidades de lenguaje para formular quejas
relacionadas con el dolor. Algunos delos problemas o sintomas coexisten enloscampos de desarrollo general,
comunicaciony lenguaje, interrelacién social, coordinacidon motora, atencién, actividad, comportamiento,
estadode animo, suefioy alimentacion 3?2 Como se indicd anteriormente, los problemas de ESSENCE (“Early
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Symptomatic Syndromes Eliciting Neurodevelopmental Clinical Examinations)®?® estan presentes en un
ndmero significativo de nifios con SHA/hEDS. Por lo tanto, el marco ESSENCE parece (til para aplicarse
sistematicamente a SHA/hEDS. Los profesionales que trabajan con nifios con problemas de ESSENCE (por
ejemplo, psiquiatras, psicdlogos y neurdlogos infantiles) deben considerar la posibilidad de un trastorno
subyacente del tejido conectivo, que probablemente influya en los problemas del desarrollo neuroldgico en
un subgrupo de individuos. En este sentido, se ha afirmado que los factores hereditarios juegan un papel en
el desarrollo de los problemas de ESSENCE destacdndose que, en un tercio de los nifios con problemas
motores, de atenciony de percepcion, factores familiares(porejemplo, torpeza motora familiar, trastorno del
lenguaje familiar) constituyen la pista principal de su etiologia.3*

La literatura reciente identifica que el TDAH y la HA generalizada tienen una probable asociacién no casual.
Como estas dos condiciones afectan a dos atributos tradicionalmente separados del ser humano, dicha
asociacion puede atestiguar la naturaleza de las conexiones mente-cuerpo durante los periodos criticos del
desarrollo postnatal. Del mismo modo, existe evidencia cientifica para los trastornos de ansiedad y la HA
generalizada generalizada. Esta asociacidon fue analizada por primera vez en 1988 por Bulbena vy
colaboradores3*y, posteriormente, examinada por el mismo grupo y otros gruposde investigacion 344327,34934
En particular, una fuerte evidencia respalda la asociacién directa entre ansiedad, fobia simple, fobia social,
panico, agorafobiay gravedad de la ansiedad con la presencia de HA generalizada.3** Si bien lamayoriade los
estudios sobre ansiedad e HA se han centrado en adultos, la combinacién de TDAH e HA generalizada es mas
tipica enla edad pediatrica, cuando el desarrollo del cerebro es mucho mas sensible alos estimulos extemos
que, a su vez, pueden dejarefectos mas duraderos en emociones, cognicidony comportamiento.°

Aunque la evidencia sobre la concurrencia del TDAH y la HA generalizada aln es preliminar, estas dos
condiciones comparten una serie de comorbilidades, que refuerzan la evidencia estadistica y ofrecen
informacidn mds profundasobre la patogénesisy la psicopatologia subyacentes, en particular, tanto el TDAH
como la HA a menudo coinciden con la fibromialgia y el TDC. La interpretacién de la literatura es una tarea
dificil y esto se relaciona principalmente con la naturaleza no superpuesta de loscampos médicosinvolucrados
en estos diagndsticos. El TDAH, el TDC, la fibromialgia y la hipermovilidad articular generalizada son
condiciones evaluadasy tratadas por diferentes especialistas.En el caso del TDAHy el TDC son diagnosticados
y tratados por neurdlogos infantiles y psicdlogos del desarrollo, mientras que las disciplinas
musculoesqueléticas, genéticas, reumatdlogos y neurdlogos son las encargadas de evaluar y tratar la HA
generalizaday lafibromialgia.?®

Investigaciones recientes destacan una asociacion entre el TDAH y la HA generalizada, aunque la asociadion
entre estas dos entidades clinicas es todavia preliminar. Los profesionales sanitarios que diagnostican el TDAH
y la HA generalizada no lo hacen desde la misma perspectiva. Sinembargo, algunos estudios cientificos han
sugerido lapresenciade unamarcada HA generalizada en nifios y adultos con TDAH .32%344 Harris, ensu estudio
realizado en individuos con TDAH, informd por primeravez de la altaincidencia de HA entre ellos. A partir de
observacionesclinicas, estimdque el 99% de una cohorte de 200individuos eran hipermaviles .%° Dos estudios
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preliminares de casosy controles confirmaron esta asociacidn en nifios con TDAH.?**1252 Koldas Dogan, Taner
y Evcik,3>! observé que el 31.5% de los nifios con TDAH (n = 54) tenian un puntaje positivo de Beighton, en
comparacién con solo el 13.9% de los controles saludables. En el segundo estudio, realizado por Shiari,
Saeidifardy Zahed,3*? la prevalenciade HA en nifios con TDAH fue del 74,4% frente al 12,8% en los controles
(n=86 enambos grupos). Otro estudio de 23 individuos italianos con SHA/hEDS reveld que 8de ellos (34.8%)
también tenian TDAH.3* Hershenfeld y colaboradores, informaron una alta prevalencia de trastornos
psiquiatricos entre adultos con SED, entre los cuales 6 de 72 con el tipo hipermovil (8.3%) tenian TDAH.3>3

La HA generalizada puede afectar la plasticidad cerebral durante el desarrollo debidoa sus consecuencdias
cambiantes en el tono muscular, la postura y el movimiento.”° La alteracion de la coordinacion y la
propiocepcion,lafatiga, eldolorcrénicoy ladisautonomia se hanidentificado como posiblesconectores entre
el TDAH y la hipermovilidad articular.?*° Se ha descrito una alta prevalencia de hipermovilidad articular
generalizada y disfuncién del SNA en pacientes con trastornos del neurodesarrollo, especificamente en
pacientes con TDAH, en autismoy en el TDC.303:304,354,355

A pesar de que ambas afecciones coexisten con mayor frecuencia de lo esperado, rara vez se establece un
vinculo entre ellas en el entorno clinico y seria importante incluir estas caracteristicas somaticas en el
diagnédstico de algunas enfermedades mentales, siendo necesario un enfoque holistico para prevenir

consecuencias adicionales.?38:327344

Tanto la percepcidon como la interpretacion de la excitacion fisioldgica juegan un papel importante en las
personas con Sindrome de HA.3>% Estos pacientes presentan una mayor capacidad para percibir los cambios
en el estado fisioldgico del cuerpo (interocepcion),?*” y son mas propensos a experimentar sensaciones
somaticas mas intensasy perturbadoras.3°®

En un intento de descifrar las razones de por qué el TDAH parece agruparse con la HA generalizada, se han
podido identificaral menos cuatro vias diferentes, pero no mutuamente excluyentes:

e LaHA generalizaday lostrastornos hereditarios del tejido conectivo se caracterizan comunmente por
presentar una propiocepcién alterada que probablemente afecta al equilibrio, la postura y la
coordinacién. En este escenario, el mantenimiento de las competencias motoras puede generaruna
sobrecarga de solicitud para las funciones ejecutivas y la atencidn, lo que, a su vez, puede generar
TDAH.

e El dolor musculoesquelético (por ejemplo, la fibromialgia en adultos y el dolor en el crecimiento en
los nifios), tan comUnmente asociado a HA generalizada y a THTC, puede afectar directamente a las
habilidades de atenciény concentracién,asicomo a otras funciones cognitivas, tanto en adultos como
ennifos.

e La fibromialgiay los THTC a menudo se combinan con disautonomia, que recientemente se ha
relacionado con problemas cognitivosy de atencidntanto en la salud como en la enfermedad. Cabe
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destacar, la asociacién que se ha sugerido entre la memoria y los problemas cognitivos, la
disautonomia, laHA generalizadaylos THTC.302:303

e ElI TDAH vy la HA generalizada (y los THTC) son manifestaciones pleiotropicas de la misma causa
preexistente (genética), que afectasimultaneamente el desarrolloy las funciones del tejido conectivo
periarticulary del cerebro.

La Figura 14 muestra una representacion grafica de algunas posibles conexiones fisiopatoldgicas del TDAH y
lahipermovilidad articular generalizada mediante la concurrencia de falta de propiocepcidén(que se manifiesta
clinicamente con el TDC), la disautonomiay el dolor musculoesquelético. Cada una de estas conexiones
cuerpo-mente y nos pueden ofrecer herramientas inmediatas para clasificar, pronosticar y tratar a los
pacientes. Se deberia tener precaucién en la interpretacion del dolor musculoesquelético crénico, como la
fibromialgia, en la etiopatogenia y las manifestaciones del TDAH infantil. De hecho, aunque el dolor en el
crecimiento es unaformacomun de dolorrecurrente, amenudo no neuropatico, en el paciente pediatrico, la
fibromialgia es muy poco prevalente.

Algunos estudios cientificos sugieren la existencia de un vinculo entre la estructura cerebral y la HA
generalizada en la expresiéon de comorbilidades psiquidatricas especificas, en particular, de los trastornos de
ansiedad. Un estudio realizado en 72 sujetos no clinicos, la HA (medida a partir de la escala de Beighton) se
correlacioné positivamente con el volumen de la corteza occipital lateral izquierda y negativamente con la
cortezatemporal superiorderechay las cortezas parietales inferiores bilaterales.®° Posteriormente, el mismo
grupo examind a 36 voluntarios sanos con pruebas de sensibilidad interoceptiva, HA (mediante la escala de
Beighton) y cuestionarios para la ansiedad y la tendencia a la conciencia corporal. El estudio mostré una
asociacion positiva entre lasensibilidad interoceptiva, el estado de ansiedady la HA.3*” En consecuencia, se ha
postulado que regiones cerebrales especificas tienen un papel en laconexiénde los procesos psicoldgicos y el
estadofisioldgicodelcuerpo enlageneracion de ansiedad enindividuos con HA.3°3Lo mismo podriasercierto
también para la asociacion entre TDAH, HAy THTC. Algunas regiones del cerebro, como el I6bulo cingulado
anteriory el I6bulo parietal, que muestran una disminucién del volumen en voluntarios no clinicos con HA,
estanimplicadas enla atencidn, mientras que otras (porejemplo, la corteza parie tal inferior) pueden afectar
la conciencia propioceptiva.3>®

Kirby y Davies observaron similitudes funcionales entre los nifilos con TDC y aquéllos con sindrome de
hipermovilidad articular. Esta observacién instd a los autores a especular sobre la naturaleza multisistémica
del TDC. El vinculo propuesto entre el tejido conectivoy el TDC también esta respaldado por la observacidn
de una alta prevalencia de hipermovilidad articular generalizada en nifios con TDC.32%23° Estos datos
corroboran lo que habia sido previamente observado por Adib et al., quien describié la torpeza y pobres
sintomas de coordinacion en 125 nifios con HA generalizada.3*” También describieron dificultades de hablay
aprendizaje,asicomotambién "dispraxia" entre estos pacientes. Porlotanto, laasociacidon no aleatoria entre
el TDC, los THTC y comorbilidad en salud mental, podrian representar un trastorno multisistémico altamente
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prevalente, ain mal definido, en nifios, con consecuencias inesperadas en varios determinantes de salud
mental y salud en adultos.3203%

La posible asociacién entre el TDAH y la HA generalizada implicaria abordar estas condiciones desde una
perspectiva mds amplia. Por ejemplo, en los THTC, sus manifestaciones multisistémicas, que también
comprenden las caracteristicas del neurodesarrollo, conducen a la acumulacién de varios diagndsticos
sectoriales del mismo individuo en diferentes edades, generando confusidén en los pacientesy sus familiares,
quienes se sienten muy desafortunados debido a la gran cantidad de coincidencias "casuales" de diferentes
enfermedades.32°%39 En este sentido, los conceptos nérdicos de DAMP (“Deficit in Attention, Motor Control
and Perception”)3® y ESSENCE (“Early Symptomatic Syndromes Eliciting Neurodevelopmental Clinical
Examinations)3?3 son particularmente relevantes en el contexto de los THTC.3?” Estas entidades clinicas y
conceptuales divergen del enfoque de diagndstico discreto del TDAH que pasa por alto otros problemas
concomitantes muy frecuentes, como las dificultades motoras. DAMP consideralos problemas motores como
una caracteristica de un sindrome mas amplio, en el que el déficit de atencion deteriorado (con o sin
hiperactividad y/o deterioro en la impulsividad) coincide con el déficit de la motricidad gruesa o fina, en la
percepcidono en el lenguajey elhablaenausenciade discapacidad intelectual manifiesta o cerebral paralisis.3
Por lo tanto, basicamente el concepto DAMP corresponde al TDAH combinado con TDC, que es la realidad
clinica observada en aproximadamentelamitad de los casos de TDAH.

Del mismo modo, el enfoque ESSENCE destaca la necesidad de explorar grupos de problemas de
neurodesarrollo en los primeros 5 afios de vida. Estos problemas incluyen el desarrollo general, la
comunicacidn y el lenguaje, la interrelacién social, la motricidad dominios de coordinacidn, atencioén,
actividad, comportamiento, estado de dnimo, suefioy alimentacién. Lacoincidenciade ellosesa menudola
reglamas que la excepcidn.3?3

Asi pues, los conceptos DAMP y ESSENCE Ilaman |a atencién sobre los diferentes dominios coexistentes para
identificar a nifios con multiples necesidades3'”32332% y son consistentes con el desarrollo neurolégico
observado en pacientes con THTC. Por lo tanto, los enfoques DAMP y ESSENCE parecen clinicamente Utilesy
adecuados para unatoma de control mas holistica del TDAH.3?’

La Figura 22 muestra un diagrama el cual ilustra las posibles relaciones entre algunas caracteristicas de los
trastornos hereditarios del tejido conectivo y cdmo éstos podrian contribuir a los trastornos del
neurodesarrolloy la psicopatologiaenla edad de desarrollo. La HA generalizada puede afectarla plasticidad
cerebral durante el desarrollo debido a sus consecuencias cambiantes en el tono muscular, la postura y el
movimiento.?®
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Environmental stressors, ¢.g.: Low perceived
*  Bullying/reject experiences . self-competence,
* Lack of recognition /treatment of hEDS/HS Ds low self-esteem
hEDS/HSDs |
’ Anxiety/mood
disorders

Autonomic dysfunction |
Poor motor control

. - > Clumsiness _ . >
Joint hypermobility > Poor social Shecifi
: i : e pecific
Attention deficit N competences . learning
Muscle hypotonia s Perceptual problems F disorders o
7]
. . DCD %
Propioception impairment — > Distorted body image/schema =5
ADHD =
Pain .. . _Autistic-like
| Hyperactivity and other behavioral problems > conditions
- _ in response to:
| Fatigue 7« Proprioception seeking DAMP
* Avoidance of dysautonomia symptoms
* Pain

Figura 22: Posibles relaciones entre caracteristicasdelos THTC y suinfluencia sobrelos trastornos del neurodesarrolloy
la psicopatologia infanto-juvenil.?3® Abreviaturas: “JHS/EDS-HT: joint hypermobility syndrome/Ehlers—Danlos syndrome
hypermobility type. ADHD attention-deficit/hyperactivity disorder, DCD developmental coordination disorder, DAMP
deficits in attention, motor control,and perceptual abilities, ESSENCE early symptomatic syndromes eliciting
neurodevelopmental clinical examinations”.

Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad y biotipologia o somatologia

Actualmente, tal y como hemos mencionado con anterioridad, se estd investigando de manera exhaustiva la
relacion entre algunas caracteristicas somaticas como la hipermovilidad articular, las habilidades motoras, la
disautonomia, lasomatologia, la morfometriay las enfermedades psiquiatricas. Asimismo, estd habiendo un
interés creciente enlainvestigacién de biotipologia en las enfermedades mentales.

Segun Cartery Heath, el estudio del habito corporal o somatotipo es el saber mas reciente en los 25 siglos de
historia sobre la investigacién en constitucionalismo y taxonomia morfoldgica. Es gracias al desarrollo de la
antropometria al servicio del constitucionalismo que aparece la capacidad de asimilar el concepto de
somatotipo. El gran desarrollo del constitucionalismo psiquiatrico y psicoldgico empieza en Alemania a
principios del siglo XX con la figura de Ernst Kretschmer, quien describié fundamentalmente tres tipologias
segun las tres capas embrionarias: latipologia atlética (con predominio muscular), la picnica (predominiode
la anchura sobre la estructura vertical) y la asténica o leptosomatica (alargamiento que predomina sobre la
anchura). El leptosomatico tiene una disposicién natural al temperamento esquizotimico (introvertidos, serios,
retraidos, poco sociables, frios por fuera, pero sensibles por dentro y con inhibicién motriz) y a enfermar de
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esquizofrenia. El picnico tiende al temperamento ciclotimico (sociable, euférico, sinténico con el ambiente,
mas realista, aunque sujeto a depresiones) y con tendencia a enfermar de psicosis maniaco-depresiva.
Finalmente, el atlético se inclina atener un temperamentoviscoso (aficion al esfuerzoy riesgofisico, necesidad

de accién, agresividad, afan de dominio y dureza en las relaciones sociales) y la epilepsia seria su forma de
enfermar mas tipica.3®

A mitades del siglo XX se inicia la investigacidn constitucionalista en Estados Unidos, de la mano de la figura
de William Sheldon. Este autor describe el somatotipo como lasuma de tres componentes basicos presentes
en distinta magnitud: el mesomorfimo (se refiere al desarrollo musculoesquelético en funcion de la talla,
representando la masa magra, érganos y liquidos totales), el endomorfismo (corresponde a la adiposidad
corporal relativa) y el ectomorfismo (el cual describe la linealidad y la proporcionalidad del sujeto). Las
distintas proporciones en laagrupacién de estos tres componentes describen el espectro somatotipico al que
pertenece cada individuo. Asimismo, Sheldon, relaciond los tres componentes con rasgos temperamentales
similares alos de Kretschmer (viscerotonia, somatotoniay cerebrotonia) .3¢°

Los estudios de antropometria definen eltérmino “constitucién” como la estructura organizativa basica de las
propiedades morfoldgicas y funcionales de un sujeto, mientras que el concepto de “biotipo” expresa la
manifestacion mas clara de la constitucién de un individuo, incluida la estructura corporal o el somatotipo y
su predisposicion temperamental.3®! Larelacién entrela ectomorfia o la consitucion leptosomatica o asténica
y los THTC, especialmente la hipermovilidad articular es conocida. La literatura cientifica establece una
relacion entre patologias como los trastornos de ansiedad, trastornos afectivos, esquizofrenia, trastornos de
panicoy agorafobiasugiriendo que estospacientes tienen mas probabilidadesde tener un biotipo ectomdrfico
(segunlaclasificaciéon de Sheldon) o somatotipo o biotipo asténico o leptosomatico (segun la clasificacionde
Kretschmer)115360

En el campo de los trastornos de ansiedad, los resultados indican una tendencia hacia el ectomorfismo o
linealidad corporal. Concretamente, Singer y colaboradores estudiaron una muestra de sujetos de
nacionalidad chinaformada por pacientes esquizofrénicos con trastornos afectivos, con trastornos neurdticos
y sujetos sanos para comparar sus habitos corporales. Los resultados mostraron una tendencia ala corpulencia
en pacientes contrastorno bipolary unatendenciaala linealidad en pacientes esquizofrénicos y ansiosos.3%

Bridges y Jones publicaron un estudio de tipo antes-después en 42 varones, en el que analizaron variables
biolégicas como la frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y tensién arterial, el somatotipo, la
personalidad y el nivel de ansiedad de los sujetos estudiados mediante varias escalas psicométricas antes y
despuésde realizar un examen universitario. Los resultados mostraron una mayor linealidad o ectomorfismo
a mayores puntuaciones en las escalas de ansiedad en el momento del examen.33

El equipo deinvestigacién dirigido por Bulbenay colaboradores, realizaron un estudio en el que compararon
un grupo de 99 casos con trastorno de panico, agorafobiaoambos, con dos grupos de control, agrupados por
sexo y edad con los casos, conformado por 99 pacientes psiquiadtricos no ansiosos y 64 pacientes no
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psiquiatricos. Evaluaron también la presencia de hiperlaxitud articular, el somatotipo mediante el indice de
Quetelet(pesosobre el cuadrado de laaltura) y varios tests psicométricos de personalidad y de ansiedad. No
hallaron diferencias significativas entre el grupo de casos y controles en cuanto a peso, altura e indice de
Quetelet.Sinembargo,un 33,3% de los casos, peroséloun 19,2% de los controles psiquidtricosy un 18,7% de
los controles no psiquiatricos, se encontraban en el grupo de ectomorfos. Este hallazgo sugirié que los
pacientes con ansiedad tenian mayor tendencia a presentar un habito corporal ectomérfico o leptosomatico
por una mayorflexibilidad de las fibras de colageno, propia del sindrome de hiperlaxitud articular. 3%

Diversos autores han relacionado el Sindrome de hiperlaxitud articular con los trastornos de ansiedad y de
panico o agorafobia y en pacientes con esquizofrenia. Asi lo estudiaron en el Hospital del Mar, el grupo
liderado por Bulbena. Estudiaron un grupo de 124 pacientes con esquizofrenia, hiperlaxitud articular y
ansiedad con caracteristicas clinicas propias entre 18 y 60 afios, de ambos sexos. Examinaron variables
sociodemograficas, deteccion de panico, agorafobia o ambos. La hiperlaxitud articular resulté
significativamente mas frecuente entre pacientes esquizofrénicos con comorbilidad con panico/fobia.°

Otro estudio conducido por Pailhez Vindual, evaluaron si la asociacidon descrita entre los trastornos de
ansiedad y el sindrome de hiperlaxitud articular se mantienia en presencia de esquizofrenia en una muestra
de 60 personas. Los resultados mostraronque, en laesquizofrenia, laasociacién entrela hiperlaxitud articular
y los trastornos de ansiedad es similar alaasociacidn encontradaenlapoblaciénno clinicay en pacientes con
trastornos de ansiedad. Tanto en hombres como en mujeres, los pacientes con esquizofreniay ansiedad
comorbida presentaron un mayor grado de laxitud articular. En sujetos con esquizofrenia, la hiperlaxitud
articular se asocia con el hecho de padecer comorbilidad con un trastorno de ansiedad y con una mayor
puntuacion en laescalade ansiedad social. Tanto entrelos hombres como entre las mujeres, los pacientes con
esquizofreniay trastornos de ansiedad presentaron unatendencia hacia un mayor ectomorfismo (y menor
endomorfismo), es decir hacia una mayor linealidad corporal, definiéndolo como un probable marcador
clinico-bioldgico. Este hallazgo sugirié que laasociacidn entre trastornos de ansiedad y mayor ectomorfismo
descrita en otros estudios se sostenia en pacientes con esquizofrenia y ansiedad comérbida. Asi pues, los
pacientes con ansiedad comérbida presentaban una mayor tendencia al ectomorfismo por una mayor
flexibilidad de las fibras de colageno, propiadel Sindrome de hiperlaxitud articular.3°

La explicacion de estarelacién entre el Sindrome de hiperlaxitud articulary la ansiedad todavia no estd clara,
aunque se ha publicado un hallazgo genético comun. Otra hipdtesis es el desequilibrio del sistema nervioso
vegetativo o disautonomia. Un estudio de reumatologia, reveld que la mayoria de los pacientes con HA
presentaron diversos sintomas de disfuncién del sistema nervioso vegetativo tales como palpitaciones,
malestaren el pecho, sensacién de faltade aire, mareoy sofocos.'® Estas mismas manifestaciones coincidian
con los sintomas fisicos tipicos de la ansiedad.

Otra investigacion realizada por Mantarkov et al., comparé el somatotipo de pacientes con trastorno bipolar
| y controles compatibles de salud mental. Los resultados mostraron que los hombres bipolares | eran menos
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endomoarficos y mds ectomarficosque los controles pareados por sexo. Por el contrario, las mujeres bipolares
| eran menos ectomérficas que los controles del mismo sexo.35¢

Otra investigacién conducida por Bayo-Tallon et al., propuso como objetivo principal evaluarlarelacién entre
caracteristicas somaticas, como la hipermovilidad articular, las habilidades motoras finas y gruesas y la
coordinacion general, larespuesta autondmicade laVFCylabiotipologiaen presenciade TDAH. Enreferencia
al somatotipo, aunque el andlisis bivariado no fue significativo (p=0,0837), los resultados mostraron que la
mayoria de los nifios con TDAH (el 45,833%) tenian una composicidon ectomadrfica, comparados con nifios sin
trastornos asociados, los cuales mostraron un somatotipo endomorfico (el 28%) y un somatotipo combinado
meso-endomorfico (28%).54

Asi pues, la literatura cientifica indica una relacidn entre patologias como los trastornos de ansiedad, los
trastornos afectivos, la esquizofrenia, los trastornosde panico y agorafobia,lo que sugiere que estos pacientes
tienen mas probabilidades de tenerun somatotipo corporal ectomorfo o leptosomatico 360362

La técnicadel somatotipado se utiliza paraevaluarlaformay composiciéndel cuerpo. El somatotipo se define
como la cuantificacidon de laformay composicidn actual del cuerpo humano. Se expresa en una calificacion de
tres nimeros que representa los componentes de endomorfia, mesomorfia y ectomorfia respectivamente,
siempre en el mismo orden. La endomorfia es la gordura relativa, la mesomorfia es la robustez
musculoesqueléticarelativayla ectomorfiaesla linealidad o esbeltezrelativade un fisico. Por ejemplo, una
calificacion 3-5-2se registrade estamaneray se lee como tres, cinco, dos. Estos nimeros dan la magnitud de
cada unode los tres componentes. Las clasificaciones de cada componente de %: a 2 se consideran bajas, 3
a 5 son moderadas, 5% a 7 son altas y 7% y mas son muy altas. La calificacién es fenotipica, basada en el
concepto de disociacidon de tamafio geométricoy aplicable a ambos sexos desde la infanciahastala vejez. El
método de somatotipado de Heath-Carter es el mas utilizado hoy en dia. Hay tres formas de obtener el
somatotipo:367:368

e El métodoantropométrico, enel que se utilizalaantropometria para estimar el criterio somatotipo y
concretamente es el que vamos adesarrollar en estatesis doctoral.

e Elmétodofotoscépico, enelque las calificaciones se realizan a partir de unafotografia estandarizada.

e El método antropométrico mas el fotoscépico, que combina antropometria y calificaciones de una
fotografia.

El equipo antropométricoincluye un estadiémetro y una bascula, o una bdscula con tallimetro, un paquimetro
o pie de rey, una cintamétricaflexible de acero o fibrade vidrioy un plicometro.

Para la determinacidn del somatotipo antropométrico de Heath-Carter se recogen las siguientes medidas
siguiendo la metodologia propuesta por Heath Carter y la ISAK (International Standards for Anthropometric
Assessment):367-369,370

e Peso,alturaeindice de masa corporal (IMC)
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e Pliegues cutaneos en milimetros (mediante plicometro): tricipital, subescapular, supraespinal,
pantorrilla.

e Didmetros en centimetros (mediante pie de rey o paquimetro): biepicondileo fémur y biepicondileo
hdmero.

e Perimetros en centimetros (mediante cinta métrica): brazo contraido dominante flexionado, gemelos
0 gastrocnemios.

La estatura (altura), se toma con un estadiémetro o con una bascula con tallimetro. Se toma la altura con el
sujeto de pie, contra una pared vertical o un estadiémetro, tocando la pared con los talones, las nalgas y la
espalda. El sujeto orienta la cabeza en el plano de Frankfort (el borde superior de la abertura del oido y el
borde inferiorde lacuencadel ojoenunalineahorizontal) y los talones juntos. Se indica al sujeto que se estire
hacia arriba y que tome y aguante la respiracién por completo. Se desciende el tallimetro hasta que toque
firmementeel vértice conlacabeza.

La masa corporal (peso), se tomacon el sujeto, con ropa minima, situado en el centrode la bascula. Se registra
el pesoala décimade kilogramo mds cercana.

Para medirlos pliegues de lapiel, selevanta un pliegue de piely tejido subcutaneo firmemente entre el pulgar
y el indice de la mano izquierday lejos del musculo subyacente en el sitio marcado. Aplicar el borde de las
placas del plicémetro en pinzalcm pordebajode los dedos de lamanoizquierda permitiendo ejercertodala
presién antes de leer el grosor del pliegue a los 2 segundos. Se toman todos los pliegues cutaneos del lado
derecho del cuerpo. El sujeto permanece relajado, excepto por el pliegue cutaneo de la pantorrilla, que se
toma con el sujetosentado y conla rodilla flexionadaa 90 grados.

El plieguede triceps se mide con el brazo del sujeto colgando libremente en la posicién anatédmica. Se levanta
un pliegue enlaparte posteriordel brazoa un nivel medioen unalineaque conectalos procesos acromiony
olécranon.

El pliegue subescapular viene dado por una linea desde el angulo inferior de la escdpula en una direccién
oblicuamente haciaabajoy lateralmente a 45 grados.

Para el pliegue supraespinal se levanta el pliegue 5-7cm (dependiendo deltamaiio del sujeto) sobre la espina
iliaca anterior superior en una linea al borde axilar anterior y en una linea diagonal que va hacia abajo y
medialmente a 45 grados. (Este pliegue cutaneo anteriormente se llamaba suprailiaco o suprailiaco anterior.
El nombre ha sido cambiado para distinguirlo de otros pliegues cutdneos llamados "suprailiacos", pero
tomados en diferentes lugares).

Para recogerel pliegue medial de la pantorrilla, se levanta un pliegue vertical en el lado medial de la pierna,
al nivel de la circunferenciamaximade la pantorrilla con el paciente sentadoy con la rodillaenflexiéon de 90
grados.
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Para recogerlaanchura biepicondilardel hiumero, derecha, se mide elancho entre los epicondilos medialy el
lateral del himero, con el hombro y el codo flexionados a 90 grados. Se aplica el pie de rey en un angulo
aproximadamente bisecando el angulo del codo aplicando una presién firme sobre las barras transversales
para comprimirel tejido subcutaneo.

Para medirel didmetro biepicondileo del fémur, aladerecha, elsujeto pemanece en sedestacion con larodilla
doblada en angulo recto. Se mide la mayor distancia entre los epicdndilos lateral y medial del fémur con
firmeza, ejerciendo presion sobre las barras transversales paracomprimir el tejido subcutaneo.

El perimetro superiordel brazo se mide con el codo del sujeto flexionadoy con contraccion de los flexores de
codo, derecha. El sujetoflexiona el hombro a90 gradosy situa el codo a 45 grados, aprietala manoy contrae
al maximo los flexores del codo. Se tomalamedidaen lacircunferencia mas grande del brazo.

Para medirel perimetro de la pantorrilla, aladerecha, el sujeto separalos pies ligeramente. Se colocalacinta
métricaalrededorde lapantorrillay se mide lacircunferencia maxima.

Se leen la estaturay las circunferenciasal mm mas cercano, los didmetros biepicondilares al 0.5 mm mas
cercano y los pliegues cutaneos al 0.1 mm mas cercano.

Tradicionalmente, para el somatotipo antropométrico, se han utilizado las anchuras y circunferencias mayores
y derechas. Cuando sea posible, esto debe hacerse para la evaluacién individual. Sin embargo, en general se
recomienda que todas las medidas (incluidos los pliegues cutdneos) se tomen en el lado derecho. H
antropometristadebe marcarlossitiosy repetirlasecuenciacompleta por segundavez. Paramas calculos, las
medidas duplicadas deben promediarse.Paravalores mas confiables, los medidores relativamente inexpertos
debentomarmedidas por triplicadoy usar el valor medio.

Existen 13 categorias de somatotipo y éstas se basan en las dreas de la somatocarta 2-D.3%7368371 | os
somatotipos conrelaciones similares entre el dominio de los componentes se agrupan en estas 13 categorias
mencionadas parareflejar estas relaciones (ver Figura 23).
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Figura 23: Clasificacion del somatotipo de Heath-Carter.367,368,371

Las 13 categorias se pueden simplificar en cuatro categorias mas grandes (ver figura 24):

e C(Central: ninguin componente difiere en mas de unaunidad de las otras dos.
e Endomorfo: la endomorfia es dominante, la mesomorfiay la ectomorfia son mas de la mitad de la
unidadinferior.

e Mesomorfo: la mesomorfia es dominante, la endomorfia y la ectomorfia son mas de la mitad de la
unidadinferior.

e Ectomorfo: la ectomorfia es dominante, laendomorfiay la mesomorfia son mds de la mitad de la

unidadinferior.
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La Figura 24 muestra las cuatro grandes clasificaciones del somatotipo de Heath-Carter (endomorfia,
mesomorfia, ectomorfia y somatotipo central) y la figura 18 muestra las diferentes combinaciones de los
somatotipos (hasta 13 subtipos).
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Figura 24: Tres grandes grupos del somatotipo de Heath-Carter,367,368.371

A. Mesomorfo balanceado (mesomorfia dominante. Ectomorfismoy endomorfsmo son practicamente

iguales, con unadiferencia de menosde 0,5entre ellos).

e B. Endomorfo balanceado (endomorfia dominante. Mesomorfia y ectomorfia son practicamente
iguales, diferenciamenora0,5 entre ellos).

e (. Ectomorfo balanceado (ectomorfia dominante. Mesomorfia y endomorfia son practicamente
iguales, diferenciamenora0,5).

e D. Mesomorfo-Endomorfo (mesomorfiay endomorfiason practicamente iguales, diferenciamenora
0,5. Ectomorfiamenor).

e E. Mesomorfo-Ectomorfo (mesomorfiay ectomorfia son practicamente iguales, diferencia menor a
0,5. Endomorfiamenor).

e F.Endomorfo-Ectomorfo (endomorfiay ectomorfiason practicamenteiguales,diferenciamenora0,5.
Ectomorfiamenor).

e G. Mesomorfo-Endomorfo (endomorfiadominantey mesomorfia mayor que ectomorfia).

e H. Endomorfo-Mesomorfo (mesomorfiadominantey endomorfia mayor que ectomorfia).

I. Ectomorfo-Mesomorfo(mesomorfia dominante y ectomorfia mayor que endomorfia).

J. Mesomorfo-Ectomorfo (ectomorfiadominantey mesomorfia mayor que endomorfia).
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e K. Endomorfo-Ectomorfo (ectomorfiadominantey endomorfia mayor que mesomorfia).
e L. Ectomorfo-Endomorfo (endomorfiadominante y ectomorfia mayor que mesomorfia).
e M. Central(La diferenciaentre los tres componentes nosuperal).
Asi pues, a partirde los datos recogidos marcados en color amarillo enlasiguientetabla:
Peso kg DIAMETROS cm
Estatura cm Fémur
Talla sentado cm Turmell
indice Masa Corporal ke/m2  Canell
Edad anys Humer
Sexo
Etnia Blanca PERIMETROS cm
Toracic mesoesternal
PLIEGOS CUTANEOS mm Coll
Tricipital Brag relaxat
Subescapular Brag contret
Pectoral Avantbrag
lleocrestal Cintura
Bicipital Abdominal
Abdominal Cadera
Supraespinal Cuixa
Muslo Bessons
Pantorrilla Supramaleolar
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Se obtendria el somatotipo resultante, estando éste categorizado en uno de los 13 subtipos (desde el subtipo
A, hasta el M). Los resultados puedenvisualizarseen lasiguiente tabla:

SOMATOTIPO
Relacion peso estatura
Endomorfia
Mesomorfia
Ectomorfia

Coord. X Somatocarta

Coord. ¥ Somatocarta

y

MESOMORFO

O

ENDOMORFO

SOMATOTIPO RESULTANTE

Protocolo de analisi

ECTOMORFO
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Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad y dolor musculoesquelético y fatiga

La fibromialgia es unaformaespecificade sindrome de dolor musculoesquelético generalizado con un fuerte
componente neuropatico y caracteristicas de sensibilizacién central al dolor.3’? La fibromialgia es una
comorbilidad bastantecomun del TDAH, habiéndose observado en los Paises Bajos una altatasa de pacientes
adultos con TDAH y de manera comadrbida fibromialgia.?” Del mismo modo, se ha observado un exceso de
antecedentesinfantiles de TDAH en mujeres con fibromialgia en pacientes espafiolas.3*

Muchos pacientes con fibromialgia presentan una falta de concentracidn, que es una caracteristica nuclear
del TDAH y ambos trastornos comparten una serie de sintomas inespecificos, como suefio, poca energiay
fatigainexplicable, malaregulaciénde latemperatura corporal, problemas gastrointestinales (reflu jo, gastritis
y estrefiimiento/diarrea), dolor musculoesquelético generalizado, entumecimiento y hormigueo, sintomas
relacionados con el corazén (es decir, opresidonen el pecho, palpitaciones), alergias, asma, bronquitis, sinusitis
y faltade coordinacién.?’®

El estilode vida premdrbido de los pacientes con fibromialgiay sindrome de fati ga crénica se caracteriza por
un alto nivel de "propension a la accién”, "sobreactividad", "ergomania" o "hiperactividad" se ha destacado
en diferentes estudios.?’%*’7 Mas del 70% de los pacientes con fibromialgiay fatiga crénica describen un alto
nivel de participacidon en multiples actividades con pensamientos y reflexiones incesantes relacionadas con
estas actividades, lo que lleva a un impulso irresistible de moverse y actuar descrito por los pacientes como
"mi mente nunca descansa".3”® Tal patrdn clinico juega un papel como factor predisponente, iniciador y de
mantenimiento del dolorcrénico, comolo hailustrado el modelo de "reglas de detenciony estado de dnimo
actual",?”7 lo que puede explicarlarelacidn dicotémica de estos pacientes hacia su movi miento cuerpo-mente

que van desde unaactividad excesiva hastaun abandono completo.

El vinculo patogénico entre el TDAHYy la fibromialgiasigue siendo especulativo. Sin embargo, una pista puede
provenir del hallazgo comin de disautonomia en pacientes con fibromialgia.3’® Los Ultimos criterios de
diagndstico para la fibromialgia incluyen la deteccidn de varios sintomas somaticos, muchos de ellos con un
probable origen disautondmico.¥® Recientemente, se ha enfatizado un papel significativo del fracaso
autondémico hacialos sintomas cognitivos en unavariedad de trastornosneurolégicos y neuropsiquiatricos. Se
ha propuesto que una caida documentada de la presion arterial que cumpla los criterios de hipotensién
ortostatica y/o deterioro del reflejo autondmico puede afectar el rendimiento cognitivo.3®° Los déficits de
memoriatambién se han asociado con ladesregulaciéon autonoma en poblacionessanas.3®! Se ha demostrado
una funcidn cognitiva global mas pobre en ancianos con hipotensidn ortostatica,*®? mientras que laatencién
selectivay el procesamiento cognitivo se han visto afectados en adultos con sindrome de taquicardia postural
ortostatica.3®3 Casavant et al., estudiaron la relacién entre tener TDAH y la presidn arterial ortostatica en 61
ninos en edad preescolar, concluyendo que hubo una asociacién positiva entre una peor regulaciéon de la
presion del pulso ortostatico en respuestaa un desafio ortostatico y un mayorriesgo de sintomas de TDAH. 3%
Por lo tanto, es posible que la fibromialgia y el TDAH compartan una disautonomia subyacente (ya sea
sintomatica o asintomatica respecto asintomas cardiovasculares).
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El marco de tiempo diferente en cuanto al diagndstico de la enfermedad de la fibromialgia (un diagndstico
tipicode la edad adulta) y el TDAH (un diagnostico tipico de laedad de desarrollo) también puede explicar por
qué laliteraturamédicasdlo recientemente pone en evidenciatal asociacion.

A fines del siglo pasado, se presté muchamas atenciénala HA generalizada como unfactor predisponenteal
dolor musculoesquelético créonico generalizado. Los viejos criterios de Brighton para el Sindrome de HA
definen claramente una asociacién no casual al identificar la HA generalizada (con un puntaje de Beighton >

4) y artralgiaen 4 o mas articulaciones como criterios diagndsticos principales.333

La asociacion entre HA generalizada y fibromialgia ha sido identificada en nifios y adultos. Gedalia y
colaboradores informaron que 17 de 21 nifios con fibromialgia, es decir, el 81%, también mostraron HA
generalizada.2®® Ting et al., informaron que 58 de 122 nifios con fibromialgia juvenil (el 48%), tenian
articulaciones hipermoviles.3%

Este hallazgo, tambiénse haconfirmado enla poblacidonadulta.®’-38En este sentido, el 27.3% de mujerescon
fibromialgiatambién mostraron HA generalizada.3®2 Posteriormente, un estudio mas reciente observé que 51
de 75 (68%) cumplian los criterios de Brighton para el Sindrome de HA generalizada.3®°

Rowey colaboradores obtuvieron la primeraevidenciade un vinculo estrecho entre los THTC vy la disfuncién
autondmica en 11 nifios (6 de ellos pertenecian al tipo clasico de SED y 6 tenian un diagnéstico de EDS
hipermdvil/ trastornos del espectro de hipermovilidad), todos mostrando taquicardia postural ortostatica o
hipotension.*° Gazity colaboradores, encontraron hipotension ortostatica, taquicardia ortostatica postural e
intolerancia ortostatica no categorizadaen 21 de 27 (78%) nifios con EDS hipermdvil/ trastornos del espectro
de hipermovilidad.}'® De Wandeley colaboradoressefialaron el papel de la disautonomia en la patogénesis de
varias caracteristicas del SED. Estos autores encontraron que la carga autondémica en el SED y mas
particularmente en los EDS hipermavil/ trastornos del espectro de hipermovilidad, es comparable alade la
fibromialgia. EI mismo grupo de investigacion investigd mas a fondo el perfil disautonémico de EDS
hipermovil/ trastornos del espectro de hipermovilidad con pruebas funcionales autondmicas. Hallaron una
mayor ratio LF/HF (esdecir, unaumento de la VFCfisioldgica), una mayor caida de la presidn arterial durante
la maniobra de Valsalvay un menor incremento de la presion sistdlica inicial mientras realizaban una
inclinacion en la posicidn, en una cohorte de 39 mujeres con diagndstico de trastornos del espectro de
hipermovilidad en comparacién con los controles. También encontraron la taquicardia ortostatica postural
como el perfil autondmico mas prevalente en EDS hipermévil/ trastornos del espectro de hipermovilidad e
identificaron ladisfuncidn neurogénica simpaticacomo la explicacion mas probable parala disautonomiaen
estacondicion.343

Se obtuvieron resultados similares en un estudio realizado en 35adultos italianos con trastornos del espectro
de hipermovilidad.*? Los resultados sugirieron que tanto la fibromialgia como la disautonomia cardiovascular
eran comunes en EDS hipermdvil/ trastornos del espectro de hipermovilidad y que su comorbilidad
representabaunafuente importante de discapacidad en el paciente.
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Por lo tanto, es plausible que una disautonomia subyacente pueda representar el fendmeno biolégico que
cierrala brecha entre laHA generalizada preexistentey la fibromialgia resultante.

Tal y como explicamos en el apartado “TDAH, trastornos hereditarios del tejido conectivo y problemas
motores”, la evidencia sobre la concurrencia del TDAH e HA generalizada aun es preliminar, estas dos
condiciones comparten una serie de comorbilidades, que refuerzan la evidencia cientifica y ofrecen
informaciéon mas profunda sobre la patogénesisy la psicopatologia subyacentes, en particular, tanto el TDAH
como laHA a menudo coinciden conlafibromialgiay el TDC.

En unintento de descifrarlas razones de por qué el TDAH parece agruparse con JH generalizada, se pudieron
identificaral menos cuatro vias diferentes, pero no mutuamente excluyentes:

e lLaHA generalizadaylostrastornos hereditarios del tejido conectivo se caracterizan cominmente por
presentar una propiocepcion alterada que probablemente afecta al equilibrio, la postura y la
coordinacion. En este escenario, el mantenimiento de las competencias motoras puede generaruna
sobrecarga de solicitud para las funciones ejecutivas y la atencidn, lo que, a su vez, puede generar
TDAH.

e El dolor musculoesquelético (por ejemplo, la fibromialgia en adultos y el dolor en el crecimiento en
los nifios), tan comUnmente asociado a HA generalizada y a THTC, puede afectar directamente a las
habilidades de atenciény concentracién,asicomo a otras funciones cognitivas, tanto en adultos como
en nifos.

e la fibromialgiay los THTC a menudo se combinan con disautonomia, que recientemente se ha
relacionado con problemas cognitivosy de atencidntanto en la salud como en la enfermedad. Cabe
destacar, la asociacién reciente que se ha sugerido entre la memoriay los problemas cognitivos, la
disautonomia, laHA generalizaday los THTC.302303

e ElI TDAH vy la HA generalizada (y los THTC) son manifestaciones pleiotrdpicas de la misma causa
preexistente (genética), que afectasimultdaneamente el desarrollo y las funciones del tejido conectivo
periarticulary del cerebro.

La Figura 14 muestra una representacion grafica de algunas posibles conexiones fisiopatoldgicas del TDAH y
lahipermovilidad articular generalizada mediante la concurrencia de falta de propiocepcidn(que se manifiesta
clinicamente con el TDC), la disautonomiay el dolor musculoesquelético. Cada una de estas conexiones
cuerpo-mente y nos pueden ofrecer herramientas inmediatas para clasificar, pronosticar y tratar a los
pacientes.

Asimismo, la Figura 22 muestra un diagrama que ilustra las posibles relaciones entre algunas caracteristicas
de los trastornos hereditarios del tejido conectivo y cdmo éstos podrian contribuir a los trastornos del
neurodesarrolloy la psicopatologiaenla edad de desarrollo. La HA generalizada puede afectarla plasticidad
cerebral durante el desarrollo debido a sus consecuencias cambiantes en el tono muscular, la postura y el
movimiento.?%®
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Algunos estudios que han evaluado la eficaciade |a Terapia Cognitivo Conductual en estos pacientes y se ha
visto que los tratamientos fueron mas exitososcuando la Terapia Cognitivo Conductual se combind con terapia
fisica.?%2 Por otra parte, Rahman et al.,>*3 realizaron un estudio sobre la Terapia Cognitivo Conductual en
pacientes con dolor con Sindrome de HA y los resultados mostraron mejoras significativas en autoeficacia,
catastrofismo, depresion, ansiedad, frustracion, impacto del dolor e intensidad mediadel dolor.

Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad e hipersensibilidad interoceptivay exteroceptiva

El TDAH y la hipermovilidad articular generalizada son manifestaciones pleiotrépicas de la misma causa
genética, que afectan simultaneamente el desarrollo y las funciones del tejido conectivo periarticulary al
cerebro.?*°* Como se ha mencionado, hay unaserie de posibles conexiones fisiopatoldgicas entre el TDAHYy la
hipermovilidad articular generalizada, como la concurrencia de falta de propiocepcion (que incluye
componentes como el control motor, la cinestesia, la somatosensacidn, el equilibrio, la estabilidad y la
sensacion de posicionamiento articular). La Figura 22 muestra las posibles relaciones entre algunas
caracteristicas de los trastornos hereditarios del tejido conectivo y cémo éstos podrian contribuir a los
trastornos del neurodesarrollo y la psicopatologia en la edad infanto-juvenil. Mantener las competencdias
motoras puede generar una sobrecarga de solicitud para las funciones ejecutivas y la atencién. Otras
caracteristicas comunes son la disautonomia y el dolor musculoesquelético, que estan relacionados con
problemas cognitivos y de atencion tanto en lasalud como en laenfermedad .3%23% La anticipacion ansiosa, las
hipersensibilidades exteroceptivas e interoceptivas también pueden coexistiren ambas condiciones 303304289

Porlotanto, el TDAH parece agruparse con una hipermovilidad articular generalizada que nos llevaaabordar
estaafeccion desde una perspectivamdsamplia, que requiere un enfoque multidisciplinario que considerela
dimensidénsistémicadeltrastornoteniendoen cuenta sus manifestaciones mul tisistémicas y las caracteristicas
del neurodevelomental.3*

La medidaen que los estados corporalesinfluyen enlos procesos mentales esta determinadaen parte por la
sensibilidad interoceptiva, un indice de diferencias individuales en la capacidad de detectar las propias
sensaciones corporales. Laidentificacién errédnea de las respuestas interoceptivas estdimplicada en unaserie
de patologias como la despersonalizacién, laesquizofreniay laansiedad. El aumento del conocimiento de los
mecanismos de las interacciones cuerpo-mente tiene amplias implicaciones, desde la toma de decisiones
hasta laempatiay puede servir paradilucidar posibles vias de intervencién para afecciones sensiblesal estrés
en las que los factores psicoldgicos, cognitivos y emocionales impactan en la expresion de los sintomas
fisicos.??

La interocepcion se refiereal proceso porel cual el sistemanervioso percibe, interpreta e integra seiales que
se originan dentro del cuerpo, proporcionando un mapeo momento por momento del paisaje interno del
cuerpo a través de niveles conscientes e inconscientes. La interocepcion se ha considerado un componente
del proceso de los reflejos, impulsos, sentimientos, respuestas adaptativas y experiencias cognitivas y
emocionales, destacando sus contribuciones al mantenimiento del funcionamiento homeostatico, la
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regulacidn corporal y lasupervivencia. Lainterocepcién no es un proceso sencillo, sino que esta integrado por
varios componentes.?® El procesamiento interoceptivo ocurre en todos los principales sistemas bioldgicos
involucrados en el mantenimiento de la homeostasis corporal, incluidos el cardiovascular, pulmonar,
gastrointestinal, genitourinario, nociceptivo, quimiosensorial, osmético, termorregulador, visceral, inmune y
sistemas auténomos (ver Tabla 10).

La disfuncidn de la interocepcidon se reconoce cada vez mas como un componente importante de diferentes
condiciones de salud mental, entre los que se incluyen los trastornos de ansiedad, trastornos del estado de
animo, trastornos alimentarios, trastornos adictivos, trastornos del neurodesarrollo y trastornos de sintomas
somaticos. Sin embargo, una serie de desafios metodoldgicos han dificultado que las construcciones
interoceptivas se apliquen en la investigacion y el tratamiento de la salud mental. En noviembre de 2016, el
Laureate Institute for Brain Research organizé la primera Cumbre de Interocepcién, unareunién de expertos
eninterocepcion de todo el mundo, con el objetivo de acelerarel progreso enlacomprension del papelde la
interocepcién enlasalud mental 28°

El acto de sentir, interpretar e integrar la informacién sobre el estado de los sistemas internos del cuerpo
puede estar relacionado con diferentes elementos como laatencidn interoceptiva, deteccion, discriminacdion,
precisidn, perspicacia, sensibilidad y autoinforme. La Tabla 11 muestra diferentes caracteristicas que
conforman laconcienciainteroceptiva.Sin embargo, lamayoria de los procesos interoceptivos pueden ocurrir
fueradel ambito de la consciencia. Conscientemente los elementos experimentados se miden clinicamente a
través de informes subjetivos habiendo pocos signos interoceptivos observables (por ejemplo, frecuencia
cardiaca, frecuencia respiratoria, dilatacidon pupilar, enrojecimiento, transpiracién, piloereccién, reflejos
nociceptivos) (Tabla 3). Enfoques experimentales pueden cuantificar diferentes sistemas corporales y
caracteristicas del procesamientointeroceptivo. Sin embargo, estas medidassélo se superponen parcialmente
y probablemente reflejan procesos neuronales distintos.?*°

Tal y como hemos detallado con anterioridad, estudios de neuroimagen y neuropsicoldgicos han demostrado
la existencia de una corteza prefrontal hipofuncionalen el TDAH, que eslabase neurobioldgica de lossintomas
y posiblemente la causa de la falta de atencidn, hiperactividad, desregulacién emocional y desinhibicion del
comportamiento.®’ Las porciones dorsaly lateral de |a corteza prefrontal modulanla atencion y las respuestas
motoras, las porciones ventraly medial regulan las emocionesy la corteza prefrontal inferior derecha produce
inhibiciénconductual.®® La corteza prefrontal medial con la cortezainsulartambién juega un papelimportante
enel control auténomo de orden superior, que se ve afectado enindividuos con TDAH.25°

A nivel neurobioldgico, el TDAH se caracteriza por la afectacidon de neurotransmisores como la dopamina,
noradrenalina y serotonina.?®%2°®> E|l cerebro de personas con TDAH no produce la misma cantidad de
dopamina, quedando afectada la parte anterior de la corteza frontal del cerebro, la atencién, el enfoque, la
impulsividad, el estado de animoy la motivacion, que son los sintomas principales del TDAH.?°! Las neuronas
dopaminérgicas estan presentes entodo el cerebro anterior, pero especialmente en la sustancianegra, en el
area tegmental ventral del cerebro-medio, en el nucleo arcuato del hipotdlamo y en los ganglios basales,
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donde contribuye principalmente a la regulacién motoray procesos limbicos. Este neurotransmisor es mas
abundante en el I6bulofrontal que enlos |ébulos posteriores.?°? La dopamina es un regulador clave de adaptar
la accidon, emocion, motivaciény cognicion. Se considera unasustancia mensajera que transmite informacion
atravésde loscircuitos frontoestriatales y frontorebelares.®42%

En esta disfuncién dopaminérgica se ha distinguido entre los circuitos puramente cognitivos y los circuitos
involucrados en el control emocional, como dos elementos cuya alteracidén contribuye a la diversidad de la
sintomatologiaobservadaen el TDAH.2°¢ Esimportante hacer énfasis enlasfunciones de control emocionaly
motivacional debido aque enlos actuales criterios de diagndstico han sidodescuidadassin existir una espedal
atencién a problemas como sensacién interna de inquietud (interocepcién), poca capacidad de planificacion
y organizacion, poca memoriay frustracion con enfadosfrecuentes. Los pacientes suelen tener un rendimiento
académicoy ocupacional inferiorasus capacidadesrealesy les resulta dificil acabarlas tareas. Son frecuentes
también otros problemas psiquidtricos asociados como la depresion, los problemas de ansiedad y
adicciones.??’

Asipues, las personas con TDAH no sélo presentan dificultades en la atencidn, desorganizacién, hiperactividad
e impulsividad, sino también distintos problemas afectivos que conforman la dimensidn denominada
desregulacién emocional (labilidad emocional, excesiva reactividad emocional y cardcter irritable). La
evidenciaencuantoalas bases neurobioldgicas que subyacen alapobre regulacién emocional enel TDAH es
escasa,?®® no obstante, algunas de las principales regiones cerebrales implicadas en el control emocional,
incluida la corteza dorsolateral y ventromedial,?® la corteza cingulada anterior3® y la amigdala,?®* estan
alteradas, tanto desde el punto de vista anatdomico3°! y neuroquimico®® como funcional 2%

Tal y como hemos mencionado, el TDAH a nivel neuropsicoldgico refleja la alteracion de procesos psicoldgicos
y cognitivos como la atencidn, inhibicién de respuesta, memoria de trabajo y procesamiento temporal;
presenta a su vez alteraciones afectivas como el procesamiento de la recompensa, aversién a la demora,
procesamiento y regulacion emocionales; y a nivel neurobioldgico, se caracteriza por la afectacién de
neurotransmisores como la dopamina, noradrenalina y serotonina. Cabe afadir que la evidencia cientifica
describe unaserie de manifestaciones fisiopatoldgicas y psicopatolégicas que pueden presentarse tantoen el
TDAH como en la hipermovilidad articular generalizada, tales como la alteracién en la propiocepcion (que
incluye componentes como el control motor, la cinestesia, la somatosensacién, el equilibrio, la estabilidad y
la sensacién de posicionamiento articular). Mantener las competencias motoras puede generar una
sobrecarga de solicitud para las funciones ejecutivas y la atencién. Otras caracteristicas comunes son la
disautonomia, el dolor musculoesqueléticoy un tono muscular alterado que estan relacionados con
problemas cognitivos y de atencidn tanto enla salud como en laenfermedad 30230

Asimismo, la anticipacion ansiosa, la hiperalgesia,®® las hipersensibilidades exteroceptivas e interoceptivas,
esdecir, unamayor capacidad para percibirlos cambios en el estado fisiologico del cuerpo®®* unatendendaa
percibir mas intensamente los sintomas fisicos o “amplificacion somato-sensorial”’, también pueden
presentarse en estas condiciones3°330428% (Ver Figura 14). Probablemente ese exceso de informacién o una
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mayor conciencia corporal se asocia a sefiales de alarma lo que conduce a un mayor sufrimientomentaly a
trastornos psiquiatricos.3%*

Seria necesario desarrollar modelos que consideren las diferentes dimensiones del cuadro clinico derivadas
de la conjuncién de aspectos mentales y somaticos y extrapolarlos a los diferentes trastornos del
neurodesarrolloy especificamente al TDAH, para establecer posibles biomarcadores de esta condicidn. En las
dimensiones psicopatoldgicas de esta afeccidn, seria necesario establecer un enfoque multidisciplinario,
siguiendo el modelo biopsicosocial, combinando psicofarmacologia, psicoterapiay fisioterapia (masalladela
fisica del movimiento) paratratar las manifestaciones clinicas asociadas al trastorno mental comérbido.

Trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad y fenotipos comportamentales

Cada individuo tiene un conjunto de genes o un genotipo. Cuando estos genes se activan, comienzan acrear
una serie de proteinas, enzimas y otros elementos. Estas proteinas construyen una variedad de estructuras
gue determinansi su funcionamiento es correcto o no. Esta es la perspectivadesde la que habitualmente se
consideran los fenotipos, por ejemplo, los que determinan el color del pelo, de los ojos, la constitucidn o la
altura de una persona, etc. Se sabe que hay genes para el color de los ojos y que éstos se manifiestan,
produciendo proteinas que determinan el color. Estas proteinas, de hecho, determinan la forma y el
funcionamiento del ojo, incluido el colordeliris.

Investigaciones posteriores ampliaron estavisién convencional del fenotipo y atribuyeron a éstaestructuray
funciones y la capacidad de determinar la caracteristica o la conducta de una persona. Nos referimos, por
ejemplo, alos genes de una caracteristica o condicién particular,como el TDAH o la depresion, en el caso de
los trastornos psiquidtricos, olos genesde lainteligenciaen el caso de ausenciade condicidn patolégica. Sin
embargo, se sigue tratando de una visidon convencional. El fenotipo sélo llega a la superficie, es decir, a las
estructurasy las funciones que construyen los genes. O silo queremos ampliarun poco mas, el fenotipo llega
hasta determinar caracteristicas o conductas de unindividuo. Estaes lavisién convencional delfenotipo.

Por el contrario, la perspectiva del fenotipo ampliado empieza a partir de esa visién convencional: tenemos
unorganismo con genes, que determinan no sélo las estructurasy funciones, sinotambién su comportamiento
y esta conducta puede afectar al entorno, al medioambientey a la propia supervivencia. Es decir, los genes
pueden tener una influencia mas alla del propio organismo. Pueden influir a distancia en el entorno de las
especies y posiblemente, sobre las diversas estructuras que contribuyen a la propia supervivencia. Asi pues,
laperspectivatradicional delfenotipo puede ampliarsuinfluenciaenel entornoy su efecto genéticosobre las
diversas estructuras en el medioambiente.

Hay genes dentrodel cuerpo que no sélo construyen proteinas, sino que también, determinan caracteristicas
y conductas y como consecuencia, existen variaciones genéticas que influyen en las estructuras del entorno.
Por lo tanto, la influencia de un individuo y su genotipo es mucho mas amplia de la que presenta la vision
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convencional del fenotipo. Con todo esto, se puede entender que los efectos pueden ampliarse desde el
individuo, hastallegaradistancias sorprendentes que lavision conve ncional del fenotipo no contempla.?”-88

La investigacion sobre fenotipos conductuales ha hecho un progreso considerable en la definicién de los
déficits conductuales centrales del TDAH (falta de atencion, hiperactividad e impulsividad) y ha acumulado
evidenciade laexistenciade un sustrato bioldgico para este trastorno. Posteriormente, se ha explicado cdmo
un déficit cognitivo podria conducira las caracteristicas de comportamiento del TDAH .88

Aunque existe evidencia de la coexistencia de comorbilidades somaticas en algunas enfermedades
psiquidtricas, las clasificaciones actuales lo ignoran y, por lo tanto, no existe una propuesta nosoldgica clara
para las condiciones psicopatoldgicas asociadas clinicamente con trastornos somaticos y, por tanto, se hace
necesario desarrollar un fenotipoque contengatanto los rasgos psicopatolégicos como los somaticos. A partir
de estafalta, Bulbenaetal., desarrollaron el "fenotipo neuroconectivo” (ver Figura17), en el que se tenianen
cuentalosrasgos psicopatolégicos y somaticos, creandoun modelomas real y comprensivode la enfermedad
y de este modo mejorarlos procesos de diagndstico, terapéuticos y prondsticos.35

El fenotipo neuroconectivo fue descrito a partir de la relacidén entre el Sindrome de HA y los trastornos de
ansiedad, aunque estdn apareciendo investigaciones emergentes que involucran trastornos como la
depresion, el abuso del alcoholy el tabaco, los trastornos alimentarios, los trastornos del desarrollo y algunos
trastornos de la personalidad.3**3%4 E| fenotipo neuroconectivo comprende cinco dimensiones incluyendo la
conductual, la psicopatologia, los sintomas somaticos, los sintomas somatosensoriales y las enfermedades
somaticas, todas ellas con bases genéticas, neurofisiolédgicas, de neuroimageny clinicas.

En el nucleo aparecen dos componentes, los trastornos de ansiedad y el Sindrome de HA.3%4 A continuacion,
explicaremos con detalle cada una de lascinco dimensiones que conforman el fenotiponeuroconectivo (Figura
25):

e La dimensidn conductual hace referencia a patrones de mecanismos de defensa como lucha versus
huida (ya explicado a lo largo de esta tesis doctoral), el control excesivo, las adicciones, las
restriccionesylas dependencias.

e Los sintomas somaticos incluyen disautonomia, el somatotipo asténico, escleras azules, presentar
moratones con facilidad, eczemas, disquinesias esofagueales, luxaciones y esguinces, visceropoptosis,
prolapsos, alergias, dispareuniasy cicatrices hipertréficas o queloides.

e Los sintomas somatosensoriales comprenden el aumento de la sensibilidad olfativa, dificultades
visuales con los estimulos luminosos, mareos, disnea, disfagia, palpitaciones, dolor vaginal y
uroldgicos, dolor articular e intolerancia o mayor sensibilidad a los cambios de tiempo, mayor
sensibilidad a sustancias o quimicos.

e Dentro de la psicopatologia encontramos mayor exterocepcidn e interocepcién, propiocepcon
alterada, ansiedad anticipatoria, alta confrontaciéon positiva, miedoalaimpotencia, miedo al rechazo,
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abandonamiento, amplificacién, negacion y evitacion. Esta dimensién incluye también los miedos y
las fobias, asi como los trastornos del humory de alimentacidn.

e La dimensidn de las enfermedades somaticas incluye el sindrome del intestino irritable, el esdfago
disfuncional, sensibilidad quimica multiple, inestabilidad vestibular, fatiga crénica, fibromialgia,
glosodinia, vulvodinia, hipotiroidismo, asma, migrafias, disfuncion temporo-mandibular e intoleranda
a farmacos.

e

Somatic illness

=

Somatosensory
symptoms

Anxiety-joint
laxity

Psychopathology

Figura 25: The five dimensions of the Neuroconnective phenotype.3%* Somatic illnessincludes irritable bowel syndrome,
dysfunctional esophagus, dizziness, chemical sensitives, fatigue, fibromyalgia, “dynias”, hypothyroidism,asthma,
migraines, temporomandibular dysfunction and food intolerance. Somatic symptoms: dysautonomia, asthenic
somatotype, blue sclera, “easy bruising”, eczemas, dyskinesia, dislocations, prolapses and hypertrophicscars.
Somatosensory symptoms: increased olfactory sensitivity, eye-contact difficulty, selective photophobia, dyspnea,
dysphagia, choking, palpitations, joint pain and enhanced sensitivity to weather and chemicals.Behavioral dimensions
are patterns of defense mechanisms that areidentifiableatthe extreme of a continuous axis (ie, fight/flight,
avoidance/dependency). Psychopathology:interoception, exteroception, decreased proprioception, anticipatory
anxiety, phobias, mood symptoms, eating disorders, neurotic traits, neurodevelopmental disorders, high sensivity to

loss and high positive confrontation.
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El fenotipo neuroconectivo se describié a partir de la relacién entre el Sindrome de HA y los trastornos de
ansiedad, aunque estan apareciendo investigaciones que involucran otros trastornos como la depresion, el
abusodel alcohol y el tabaco, los trastornos alimentarios, los trastornos del desarrolloy algunostrastornos de
la personalidad.304364

Seria necesario desarrollar modelos como el fenotipo neuroconectivo que consideren las diferentes
dimensiones delcuadro clinico derivadasde la conjuncidn de aspectosmentales y somaticos y extrapolarlos a
los diferentes trastornos del neurodesarrollo y especificamente al TDAH, para establecer posibles
biomarcadores de este condicién, puesto que se empiezan a conocer varios mecanismos coincidentes como
la disfuncién vegetativa, los déficits sensorio-motores y propioceptivos, la anticipacion ansiosa, las
hipersensibilidades exteroceptiva e interoceptiva, la desregulacion dopaminérgica y noradrenérgica, la co-
ocurrenciade una biotipologiadeterminada, el dolor musculo-esqueléticoy lafatigay la labilidad emocional,
entre otros. El fenotipo tendria la capacidad de considerarlas diferentes dimensiones del cuadro clinico
emergente derivado de la conjuncion de aspectos mentalesy somaticos.

Enfoque multidisciplinar en el abordaje del Trastorno del Desarrollo de la Coordinacién: incluyendo
psicofarmacologia, psicoterapiay Fisioterapia

Para tratar adecuadamente este cuadro clinico multidimensional, se requiere un enfoque multidisciplinar que
considere ladimension sistémica del trastorno. Seria necesario e imprescindible comunicar al paciente que su
trastorno va mas alld de la esferasomatica o psicoldgica, para empoderaral paciente y hacerle copartipe del
tratamiento mds idéneo de acuerdo con las prioridades clinicas. Respecto a la dimensidn psicopatoldgica de
este trastorno, seria necesario establecer un enfoque multidisciplinario, siguiendo el modelo biopsicosocdial,
combinando la psicofarmacologia, la psicoterapiay una Fisioterapia actualizada (mas alla de la fisica del
movimiento) para tratar las manifestaciones clinicas asociadas al trastorno mental comérbido. El enfoque
fisioterapéutico deberia dirigirse a la esfera somatica, incluyendo el diagndstico, tratamiento, control y
monitoreo de la hipermovilidad articular a través de programas especificos de ejercicio terapéutico y
propiocepcién.3** La Fisioterapiatambién deberia centrarse en los procesos de interocepcidn y exterocepdon
para empoderaral paciente y crear un modelo de enfermedad mas real teniendo en cuenta sus perspectivas
e intereses (manifestaciones emocionales y conductuales asociadas con la organizacién postural, el
movimiento y su relacion con el entorno externo a través del tacto, temperaturay dolor). El fisiote rapeuta
también podria abordar los desequilibrios autondmicos a través de programas especificos de terapia
manual,541323% 3 partir de diversas técnicas de relajacidn o técnicas cuerpo-mente, asi como realizar el
diagndstico, seguimiento y control de la biotipologia de los pacientes. Por lo tanto, seria importante
implementar la figura del fisioterapeuta en los equipos de salud mental para ayudar a preveniry tratar
diferentes trastornos psiquiatricos.
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3. Rationale o justificacion de la tesis doctoral
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Introduccion

El trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad es un tema de gran repercusion y son numerosos los
estudios cientificossobre este tema, tanto a nivel nacional como internacional. Es un trastorno neurobioldgico
del neurodesarrollo que generalmente se iniciaen laedad pedidtricay suele persistir hastala edad adulta. Su
prevalencia mundial se calcula en un 5-7% en la poblacién general, con mayor incidencia en varones (2,5 -
5,6:1). Presenta un sustrato genético segun la clasificacion del DSM-V, que refleja la existencia de 4 formas
de presentacion clinica (combinado, inatento, hiperactivo-impulsivo y trastorno inatento-restrictivo). Los
sujetos con TDAH suelen presentar unos sintomas comunes caracterizados por un desarrollo inadecuado de
los niveles de atencidn, hiperactividad y/o un grado inapropiado de impulsividad (sintomas nucleares, aunque
no siempre se dan conjuntamente), a los que con frecuencia se suman una serie de trastornos asociados o
comorbilidades. Es frecuente que los nifios y adolescentes con TDAH muestren un déficit en las funciones
ejecutivasy en el procesamiento de la informacién, tengan dificultades para regular su comportamiento,
presentando dificultades deadaptacién en elambitoacadémico, con lafamiliay deteriorodel funcionamiento
psicosocial.

Las evidencias mas recientes proponen una etiologia esencialmente de caracter genético o neurofisiolégico,
aunque los factores ambientales son fundamentales paralaevolucidny el pronéstico. Lainvestigacidon acerca
del origen del TDAH ha permitido grandes progresos en lacomprension de las funciones del cértex prefrontal,
en su implicacionen los procesos de inhibicién y autocontrol a través de las funciones ejecutivas y en su
implicacidn en los procesos neuropsicolégicos alterados subyacentes al TDAH., Algunas de las alteraciones
bioquimicas comprenderian el déficit en la produccién de los neurotransmisores dopamina y noradrenaling,
y las alteraciones del eje hipdfisis-hipotdlamo-adrenal (HHA), observadas también en otros trastornos como
la depresidn.

El curso del trastorno es crénicoy se haobservado que una historiafamiliar de TDAH, la adversidad psicosodial
y la comorbilidad con trastorno de la conducta aumentan el riesgo de persistencia de los sintomas.283

En la Guia de Practica Clinicasobre el TDAH en Nifiosy Adolescentes (Ministerio de Sanidad, Politicasocial e
Igualdad, 2010)%%? se describen una serie de recomendaciones para ayudar a seleccionar las opciones
diagnosticas y terapéuticas mas adecuadas. Esta guia define: el metilfenidato y la atomoxetina como
tratamientos farmacolégicos de eleccién independientemente del subtipo de TDAH (por su eficacia y
seguridad a las dosis recomendadas); laaplicacion de un programa de entrenamiento psicolégico conductual
para padres de nifios y adolescentes diagnosticados de TDAH con o sin comorbilidad; y la aplicacién de
programas de intervencidén psicopedagogicos individualizados en la escuela que incluyan aspectos
académicos, sociales y conductuales. En casos de TDAH moderado o grave, se recomienda el tratamiento
combinado, que incluye el tratamiento psicolégico conductual, el farmacolégico y la intervencién
psicopedagdgicaen laescuela. Asimismo, también se recomienda el tratamiento de lacomorbilidad.
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El metilfenidato estdindicado como parte del tratamientointegral del TDAH en nifios mayores de 6 afios. En
Espafia, esta comercializado como formulaciones de liberacidon inmediatay prolongada. Es un estimulante del
SNC que reduce los sintomas del TDAH a partir de un incremento de las concentraciones de noradrenalinay
dopamina en la corteza frontal y regiones subcorticales asociadas con la motivaciéony la recompensa.?®
Produce una inhibicién selectiva del transportador presinaptico de dopamina, inhibiendo larecaptacion para
la dopaminay noradrenalina.?®® Sus efectos colaterales mas frecuentes son la pérdida del apetito y de peso,
insomnio, ansiedad, inquietud, nerviosismo, cefaleas, estereotipias motoras, tics, incremento de lafrecuencia
cardiaca y presion arterial, siendo mucho mas raros los episodios de psicosis y mania. Presenta algunas
contraindicaciones relativas como la sensibilidad a los psicoestimulantes, glaucoma, enfermedad
cardiovascular, hipertiroidismo, hipertensiony anorexia nerviosa.3%°

La atomoxetina, es unfarmaco no estimulantetambiénindicado en el tratamiento de nifiosa partirde 6 afios
diagnosticados de TDAH. Su mecanismo de accién funciona por la inhibicidn selectiva de la recaptacion de
noradrenalina en el espacio sindptico mediante el bloqueo del transportador presinaptico de noradrenalina.
Se cree que la atomoxetina actua fundamentalmente en regiones de la corteza y, a diferencia de los
estimulantes, apenas actlaen regiones subcorticales cerebralesasociadas ala motivaciény larecompensa.®®
Sus principalesefectos colaterales son lasomnolencia, dolorabdominal, nduseas o vémitos, pérdida de apetito
Yy peso, mareos, cansancio y ligero aumento de la frecuencia cardiaca y presién arterial. Los efectos
secundarios suelen sertransitoriosy raramente conllevanlasupresidndeltratamiento. Las contraindicaciones
que presenta son: glaucoma, no se puede administrar conjuntamente con IMAO e hipersensibilidad con
atomoxetina.®’

Fisioterapia en Salud Mental

La Fisioterapia es el conjunto de métodos, actuacionesy técnicas que, mediante la aplicaciéon de medios fisicos,
curan, previenen, recuperanyadaptan a personas afectadas de limitaciones funcionales, invalidez o cambios
en el estado de salud, producidos como resultado de una lesiéon, enfermedad u otra causa.?® El objetivo es
preservar, mantener, desarrollar, restaurary promover la integridad de los érganos, sistemas y funciones
considerando al individuo como un ser bio-psico-social 3%°

Tradicionalmente sus dmbitosde actuacién eran la traumatologia, reumatologiay neurologia, peroloscampos
de intervencidn van avanzando progresivamente para responder a necesidades asistenciales como Ila
Neumologia, Estética, Nefrologiay la Salud Mental, formando parte de un equipo multidisciplinar.®

Los efectos de laFisioterapia en Salud Mental pueden extenderse mas alla de la actividad fisica. La capacidad
relacional con el fisioterapeuta, el contacto fisico con el paciente a través de sus manosy su capacidad de
empatia parecen producir un estimulo positivo en los pacientes. La Fisioterapia en Salud Mental aborda la
prevencion de la enfermedad y la promocién de la salud junto a la evaluacion y tratamiento de la
sintomatologia asociada (por la propia enfermedad, por efectos adversos de la medicacidn o ajena a la
enfermedad de base).
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Existen diversas técnicas de Fisioterapia dirigidas a aliviar los sintomas fisicos derivados de la enfermedad
mental, lamedicacion, laedad y a promocionarlasalud fisica, asi como el bienestar mental. Algunas técnicas
de Fisioterapia con evidencia cintifica en Salud Mental son el ejercicio fisico guiado, psicomotricidad, técnicas
de propiocepciony equilibrio, diferentes técnicas de Terapia Manual, técnicas de relajacion, respiratorias, para
laincontinenciaurinariay la técnica BBAT (Basic Body Awareness Therapy), entre otras...** E| BBAT consiste
en unaserie de ejercicios que persiguen mejorarlarelacion entre el cuerpo y la mente del paciente a través
del equilibrio, larespiracion, laconcienciay la calidad del movimiento. La evidencia cientifica ha mostrado su
efectividad clinica en trastornos mentales tales como depresidn, ansiedad, esquizofrenia y trastornos de la
conducta alimentariacomo anorexiay bulimia.

Entre los objetivos de la Fisioterapia en en campo de |la Salud Mental se destacan:*%2

Favorecerlaindependenciayautonomia,
e reducirsintomassecundarios al tratamiento farmacoldgico,
e aliviarsintomas musculoesqueléticos y

e tratar y promover el bienestar fisico de los pacientes mejorando la calidad de vida de personas con
trastorno mental.

Algunos de los trastornos mentales en los que se aplica Fisioterapia como tratamiento coadyuvante son®®;

trastornos de la personalidad, TDAH, estrés, depresion, ansiedad, demencias y Alzheimer, esquizofreniay
trastornos de la conducta alimentaria.

La evidencia cientifica sugiere quela Fisioterapia puede ser unaterapéutica eficazen el campo dela Psiquiatria
al proporcionar un abordaje integral de este colectivo de pacientes, tratandose de una especialidad
consolidadaen algunos paisesde nuestro entorno (Paises Nordicos, Bélgica, Holanda, Reino Unido y Alemania)
y actualmente en vias de desarrollo en Espaiia.

Variabilidad de la frecuenciacardiaca en Salud Mental

El nimero de publicaciones que investigan la VFC en pacientes con trastornos psiquiatricos se ha
incrementado de forma muy marcada, definiéndola como un marcador neurobiolégico de la enfermedad
psiquiatrica. El interésporsu estudio estd muy vinculado al control de | os efectos de los psicofarmacos*%4* g
la actividad cardiovascular*®y a las manifestaciones clinicas de diferentes trastornos (ver Tabla 15).
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Palabras clave N % % Rel
Stress psychological 313 3,20 33,5
Anxiety 228 2,33 24,4
Reaction time 108 1,10 11,6
Depressiondisorders 80 0,82 8,5
Majordepression 35 0,36 3,7
Schyzophrenia 34 0,35 3,6
Alcoholism 31 0,32 3,3
Mental disorders 30 0,31 3,2
Anxietydisorders 29 0,30 3,1
Pannic attacks 23 0,24 2,4
Psychotherapy 21 0,21 2,2
Mind-body and relaxation 3 0,03 0,3
TOTAL 935 9776 100,0

Tabla 15:Citas de la VFC asociadasa la Psicologia, Psicofisiologia y Psiquiatria.

La VFC describe las variaciones de lafrecuencia cardiacainstantdneay del intervalo de tiempo que trans curre
entre cada latido, conocido como intervalo RR,'?” siendo el resultado de las interacciones entre el SNA y el
sistema cardiovascular, permitiendo el analisis del SNA de manerano invasiva. LaVFC esta modulada por los
componentes simpatico (SNS) y parasimpatico (SNP) y ejerce un control directo sobre los aparatos
cardiovasculary respiratorio.*°74%849 pgr tanto, su determinacidén nos puede aportar informacién muy util
sobre el estado de salud, asicomo sobre el prondstico, patogénesisy estrategias de tratamiento en pacientes
con patologia cardiovascular.*® Esto permite estudiar los estadosde adaptacion al estrés fisico°® y psiquico?®
asi como el papel reguladorde larelajacidon sobre laactividad vegetativa. Unaalta V FCse ha relacionado con
un buen estado de salud, bienestar y una dptima adaptacidn a la actividad fisica; mientras que diferentes
trastornos psiquiatricos, lafaltade adaptacién frente al estrésfisicoy psicoldgico, la cargafisica excesivaola
faltade ejercicio se han asociado a una disminucion de laVFC.33411

200



DOCTORADO

TESIS

Parc Tauli
Hospital Universitari

urB

Universitat Autonoma
de Barcelona

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

Variable Unidad Descripcion Interpretacion
VFC, Dominio Tiempo
Intervalo RR o NN ms Intervalo entre dos latidos Gran correlaciéon con las altas
(picos de R en el ECG) frecuencias e indica actividad vagal
SDNN ms Desviacion estandar de los Mediciénglobal dela VFC
intervalos normal a normal
(NN) en los latidos cardiacos
RMSSD ms Raiz cuadrada de la media de Gran correlacion con las altas
la suma de los cuadrados de frecuencias e indica actividad vagal
las diferencias entre
intervalos NN consecutivos
NN50 Ndmero de pares de Gran correlacion con las altas
intervalos NN que difieren en frecuencias e indica actividad vagal
mds de 50 ms
pNN50 % Porcentaje del numero de Gran correlacion con las altas
pares de intervalos NN que frecuencias eindicaactividad vagal
difierenen mdas de 50 ms
VFC, Dominio Frecuencia
HF (0,15-0,40 Hz) ms? Banda de Alta Frecuencia Relaciéon con actividad vagal y
respiratoria; correlacion  con
RMSSD y pNN50
LF (0,04-0,15 Hz) ms? Banda de Baja Frecuencia Refleja actividad simpaticovagal;
correlaciéon con SDNN
VLF (0,0033-0,04 ms? Banda de Muy Baja Influida por la termorregulacién y
Hz) Frecuencia sistema renina-angiotensina;
correlacion con SDNN
LF/HF indice Cociente LF (ms2)/HF (ms?) Estimacion del equilibrio simpatico-

vagal: influencia vagal (relacionada
con la relajacion y las HF) o la
simpatica (relacionada con el stress
y la LF).

Tabla 16:Pardmetros de dominio tiempo y frecuencia de la Variabilidad dela frecuencia cardiaca.
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Justificacion

El TDAHes el trastorno del neurodesarrollo que se atiende con mayorfrecuenciaen el centro de salud mental
infanto juvenil (CSMIJ) del hospital univesritarioParc Tauli, suponiendo el 25% de las visitas con este trastomo.
La practica habitual contempla el uso de psicofarmacos (metilfenidato, atomoxetina, lisdesanfetamina o
guanfacina), junto a una intervencidn cognitivo conductual (en el CSMIJ se realiza a grupos de padres de
nifios/adolescentes con TDAH) asociado a psicoterapia individual en algunos casos, en funcién de la
comorbilidad. Estas intervenciones presentan un alto nivel de evidencia cientifica (nivel A) y el CSMIJ del
Hospital Parc Tauli es uno de los centros de referencia en Catalunyaen cuanto a intervenciones de este tipo
de trastorno. Los farmacos utilitzados en el 80% de los casos son estimulantes, con efectossecundarios leves,
talescomo disminucidn del apetito, cefalea, incremento de lafrecuencia cardiaca y de la tensién arterial.

La fisioterapia en salud mental ha sido estudiada como tratamiento coadyuvante en algunos trastorns
mentales por su efecto sobre el sistema musculoesquelético, funcién motora, influencia sobre sistema
adrenérgicoy mejoraenla calidad de vida.

En este caso, tras haber analizado las intervenciones en un grupo de nifios sin patologia asociada y haber
asegurado la viabilidad y seguridad de las intervenciones de TM (12 fase de la tesis doctoral), se hizo una
traslacion del disefio aun grupo de nifios con TDAH (22 fase de la tesis doctoral). Estas intervenciones de TM
podrian aportar un beneficioafiadido alos nifios que siguen la intervencién basadaen la evidenciarealizada
en el CSMIJ, reduciendo los efectos secundarios de los estimulantes y mejorando la calidad de vida de estos
ninos, que esta limitada debido aladisfuncidon que produce eltrastorno a nivel conductualy en el aprendizaje.

Tareas de inclusion de los pacientes de la 22 fase

Se prevé una muestrade 50 nifios que cumplan com los criterios de seleccidn, que los padres estén o hayan
estado el Ultimo afio en un programa de psicoterapia conductualen el CSMlJ ya que forma parte de la practica
habitual (si se diera el caso que ya hubieran hecho la terapia, no la han de volver a repetir) y que los nifios
reciban tratamiento farmacoldgico (metilfenidato: misma dosis durant el estudio y que lo estuvieran tomando
como minimo hacia 3 meses). No podian recibir ninguna otra terapia que no fuera la especificada en el
protocolodel estudio. Todos los participantes tenian que ser pacientes habituales delcentro de salud mental
infanto-juvenil (CSMIJ) del Hospital Parc Tauli. Para la inclusion de los pacientes se hizo una prevision de
realizar reuniones con Psiquiatras/Psicdlogos del CSMIJ para explicar la metodologia y disefio del proyecto
(objectivos, variables, cuestionarios de recogida de datos, criterios de seleccion y retirada de los pacientes,
intervenciones de fisioterapia, andlisis de datos...). Se solicitd su colaboracién para realizar el reclutamiento
de los participanets. El reclutamiento se hizo durante la visita habitual en el CSMIJ. Cuando el
Psiquiatra/Psicologo detectd un posible candidato, le explicé brevemente el proyectoy pregunté alos nifios y
a los padres/tutores su interés en participar. En caso afirmativo, el Psiquiatra/Psicélogo envié por via
telematica el nimero de teléfono del candidato al fisioterapeuta (o investigador principal). Este es puso en
contacto con las familias y explicé pos via telefénica la metodologia a seguir. Se les dio la programacién de
citas.
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Trabajo de campo y seguimiento entiempoy en espacio

Cada participante fue citado un total de 6 veces en el CSMIJ (Fase de tratamiento o de intervencodn
fisioterapéutica: citas 12 a 42; fase de seguimiento: 52 y 62 citas). En las citas 12, 52 y 62 se requirio la
participacion adicional del psicélogo paralaadministracion de escalasy cuestionarios. En las citas se asegurd
laestabilidad del entorno en cuanto a pardmetros de temperatura, presion atmosférica, sin estimulosvisuales
ni sonoros.

Los participantes se dividieron en 2 grupos. Cada paciente recibié su tratamiento de base estandar habitual
(farmacoldgico y psicoldgico) al que se afiadieron 4 sesions de Fisioterapia durante 2 meses (2 sesiones
mensuales, con una periodicidad quincenal):
e Grupo intervencidn Gil: 25 nifios, que recibieron 4sesiones de un programa de masoterapiacervical,
dorsaly lumbar(cada 2 semanas; 25 minutos porsesion).
e GrupointervencidonGi2: 25 nifios, que recibieron4sesionesde un programade 10técniques craniales
de Terapia Manual (cada 2 semanas; 25 minutos porsesion).
Las intervenciones de Fisioterapia no forman parte de la practica habital en el manejo del TDAH (interés que

tiene lainvestigacion realizada en latesis doctoral).

Tareas del equipo de trabajo del estudio

Se contd con un equipo multidisciplinar formado porun fisioterapeuta, un metodologo, psiquiatras/psicdlogos
del CSMIJ del Hospital ParcTauliy personal de administraciondel departamento de Salud mental del Hospital.
Las actuacionesse hicieron dintro de lafranja laboral, lo cual no supuso un gasto extraordinario ni unacarga
de trabajo adicional.

e Fisioterapeuta:eraexternoal Hospital y el investigador principal. Aporté laidea de investigaciény fue
quien planteé la tesis doctoral. Realizé 4 intervenciones de Fisioterapiao de TM en el CSMlJ y 2
seguimientos posteriores. Estuvo coordinado por el Director ejecutivo de Salud Mental del hospital
(tutorydirectorde latesis), porlajefa del Departamento del CSMIJ y porel serviciode administradion
del departamentode Salud Mental del hospital (aseguraron la disponibilidad real en cuanto a horarios
de los diferentes espacios y despachos disponibles de los profesionales del CSMIJ). Hubo una
comunicacién entodo momento porviatelefdnicaytelematicacon el fisioterapeuta.

e Los Psiquiatras del Hospital tuvieron la funciéon de dirigir, supervisary guiar el estudio. Asimismo,
ayudaron a realizar el reclutamiento de los participantes. Realizaron también unarevisioncriticade la
tesisdoctoral.

e Los Psicélogos del Hospital administraron lostetsy escalas de medicidon de cada una de las variables
estudiadas en la 123, 52 y 62 citas. No tuvieron que modificar su actividad asistencial habitual y su
actividad fue contemplada cominvestigadora.

e El metoddlogo eraexterno al Hospital. Se encargd de dirigir, supervisary guiar el estudio. Participd en
el planteamientoy disefio de la tesis doctoral. Colabord con el el andlisis estadistico y realizé una
revision critica de los contenidos de latesis.
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Las pruebas adicionales que resultaron de la practica estandar fueron los tests: CHIP-CE, WFIRS, CPRS-R-S,
STROOP, CGI y escala de los efectos secundarios de Barkley. Las pasaron los psicélogos como actividad
investigadora, suponiendo un registro estructurado de las evaluaciones clinicas habituales. Estas implicaron
una mejorade la practicaclinica habitual que el departamento de salud mental del Hospital Parc Tauli asumié
por elinterés que tuvo lainvestigacion.

El estudio, no origind ningln tratamiento de rutina. Los participantes siguieron el mejor tratamiento que su
médico considerd y el investigador no adquirid ningn compromiso en cuanto a mantenerel tratamiento de
Fisioterapiafuerade este estudio.

La variabilidad de la frecuencia cardiaca, asi como las terapias manuales, concretamente la Fisioterapia, han
sido estudiadas en numerosas ocasiones por separado, sin embargo, son pocas las investigaciones que
aborden en conjunto estos dos conceptos en el area de la Salud Mental. La literatura actual carece de una
base metodolégica firme y rigurosa respecto a los cambios que se generan sobre el SNA a partir de una
intervencion de Terapia Manual. Por tal motivo, se propone como objetivo principal cuantificar el efecto de
dosintervenciones de Terapia Manual endos grupos de nifios sanos (evaluados mediante el cuestionario SNAP
IV abreviado),sobre los dominios frecuenciay tiempode laVFCy sobre otras variables fisiol 6gicas. Se analizara
silaintervencion de terapia manual produce cambios sobre elSNA a corto plazoy el tiempo que perduran los
efectos generados (fases |y Il tesis doctoral). La finalidad serd sentar las bases sobre |las cuales podran apoyarse
futurostrabajos que estudien de forma experimental lainfluencia que puede ejercer la terapia manual sobre
la fisiologia del cuerpo humano y hacer una traslacién a la practica clinica en poblaciones especiales, en
concretoenun grupo de nifioscon diagnéstico psiquiatrico de TDAH (fase Il tesis doctoral), para poder estudiar
la posible relacion e influencia de los cambios neurovegetativos sobre el comportamiento.

Potenciales beneficios

Las evidencias recomiendan tratamiento multimodal para nifios con TDAH (programas psicoldgicos,
tratamiento farmacoldgico y programas psico-pedagdgicos). En diversos paises el fisioterapeuta se integraen
los equipos de salud mental, participando en laevolucidnde las personas con trastornos psiquidtricos, aunque
en Espafia aun estd envias de desarrollo.

Hay evidencias de losefectos dela Fisioterapia como tratamientocoadyuvante en el campo de la Salud mental
y enconcreto sobre entrastornos como el TDAH, por sus efectos sobre el sistema musculoesquelético, sobre
la funcidon motora, sobre pardmetros bioquimicos y por su influencia sobre el SNA. Hay también evidendas
gue destacan la disminucién de sintomas psiquiatricos y mejora de la calidad de vida tras recibir programas
de tratamiento de terapiamanual y en concreto de fisioterapia.4°?

El objetivo de laTesis Doctoral sera sentar las bases sobre las que fundamentar | ainfluencia que puede ejercer
la fisioterapia (mediante un programa de Terapia Manual) sobre una muestra de nifios con TDAH. Los
resultados de la Tesis podrian tener un impacto en la sintomatologia de nifios con TDAH ya que la Terapia
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Manual afiadida al tratamiento multimodal, es una técnica econdmica que podria mejorar la eficacia de los
tratamientos farmacolégicos y podriareducir los efectos secundarios.

Asimismo, se podria abrir unalineade investigaciénsobre la colaboracién del fisioterapeuta en los e quipos de
salud mental, con los objetivos de mejorar calidad de vida, el bienestar fisico-emocional, las relaciones

interpersonalesy lainclusion social de los nifios con TDAH,25°
Antecedentes o background

Esta tesis doctoral estd fundamentada en el estudio piloto “Efectos de la Terapia Manual sobre la
sintomatologia del TDAH” (Trabajo Final de Master Universitario de Investigacion Traslacional en Fisioterapia,
2014, Universidad Auténoma de Barcelona, UAB).

Introduccion

El trastorno por déficit de atencidén con hiperactividad (TDAH) es un trastorno neurobiolégico (con una
prevalencia global del 5-7%; en hombres: 2.5 - 5.6% y en mujeres: 1%) con un sustrato genético y sintomas
que comienzan temprano en la edad pediatrica. EI TDAH muestra tres presentaciones principales:
predominantemente desatento, hiperactivo-impulsivo y combinado desatento e hiperactivo-impulsivo. Los
sintomas comunes consisten en una alteracion en el desarrollo de |a atencidn, hiperactividad y/o un grado
inapropiado de impulsividad mostrando déficits en las funciones ejecutivas, en el procesamiento de la
informacidn, en el comportamiento, dificultades de adaptacién enel dmbito académico, con lafamilia y a nivel
psicosocial. Asimismo, con frecuencia se presenta con otras comorbilidades .?>?

Las autoridades sanitarias describen recomendaciones para ayudar a para las opciones de diagnéstico y
terapéuticas mds apropiadas para el manejo del TDAH. El tratamiento principal incluye tratamientos
farmacoldgicos (metilfenidato / atomoxetina / dexamfetamina, que pueden causar varios efectos secundarios
asociados con su uso a corto y largo plazo) y terapias no farmacoldgicas (tratamiento cognitivo-conductual,
tratamiento de lacomorbilidad y programas psicopedagdgicos educativos elaborados a medida).?®

Las aplicaciones de fisioterapiay de terapia manual se han extendido desde latraumatologiay la neurologia
hasta la salud mental.?%%422 Diferentes técnicas de fisioterapia y de terapia manual han demostrado eficada
para algunos trastornos mentales, ofreciendo diferentes opciones terapéuticas no farmacoldgicas para
algunas afecciones psiquiatricas en un enfoque multidisciplinario 203413414,401,415

Existe un creciente interés por las opciones terapéuticas no farmacolégicas, que representan algunas
modalidadesde fisioterapiay de terapia manual en salud mental, suponiendouna oportunidademergenteen
un enfoque multidisciplinariopara diferentesafecciones psiquiatricas.*°%*1¢ La literatura describe una mejoria
clinica de algunos trastornos en salud mantal tras la aplicacion de algunos tratamientos fisicos y manuales
como terapia complementaria.*34°141> Sin embargo, alin se necesita una investigacion mas exhaustiva,
aunque en algunos paises, la fisioterapia en salud mental ya se incluye en los equipos multidisciplinarios, sin
embargo en Espafia todavia estd en proceso de desarrollo.4%?
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Algunas técnicas de fisioterapia han demostrado una mejoria en la sintomatologia de diferentes trastomos
mentales como el TDAH, el estrés, laansiedad, los trastornos alimentarioso la esquizofrenia. Algunasde estas
técnicas son las terapias manuales, el ejercicio fisico guiado, terapia bdsica de conciencia corporal o BBAT, la
psicomotricidad, técnicas de relajaciény técnicas respiratorias, entre otras. Estas técnicas pueden mejorarla
independencia, los sintomas musculoesqueléticos, el bienestarfisicoy la calidad de vida y pueden reducirlos
efectos adversos de los medicamentos. 41340141

Las investigaciones sobre terapia manual se centran en comprender sus mecanismos fisio-psicolégicos y sus
efectos clinicos, aunque actualmente, las investigaciones se han centrado en establecer los diferentes tipos
de terapiamanual y sus efectos sobre el sistema nervioso auténomo.%®

La variabilidad de la frecuencia cardiaca se refiere a las variaciones latido a latido de la frecuencia cardiaca
reflejando la interaccidn entre las influencias simpaticas y parasimpaticas en la frecuencia cardiaca. En este
sentido, laVFC parece serunindicadorde laflexibilidad del SNA, necesario para modularlaactividad cardiaca
de acuerdo a las demandas cambiantes del contexto.?®

La VFCtambién se hainvestigado enpacientescon trastornos psiquiatricos y se hadefinidocomo un marcador
neurobioldgico de enfermedad psiquiatrica,®? al mostrar la coexistencia de variaciones de la VFC con
fendmenos psicoldgicos alterados en enfermedades psiquiatricas, como la cognicién social y la funcién
ejecutiva. Los diferentestrastornos psiquiatricos y lafalta de adaptacion al estrés fisico y psicolégico se asocian
con una reduccion enlaVFCbasal7033.7174

Considerandolarelacién entre laVFCy muchas caracteristicas clinicas de la enfermedad psiquiatrica, se esta
explorandola efectividad de los nuevos tratamientos disefiados paraaumentarlaVFCy mejorarlos sintomas
de manera concordante. Pocas investigaciones han investigado los efectos neurofisiolégicos de la TM en el
campo craneal. La relacion anatémicadel nervio vago con las estructuras musculoesqueléticas y miofasciales
en laregionsuboccipital, desde susalidaa través del agujeroyugulary a lo largo de su recorrido, respaldala
hipétesis deque los tratamientos de terapia manual en esta ubicacién podrian tener efectos sobrelaactividad
vagal o parasimpatica.t3*

Donaghy definiéla aplicacién de fisioterapia y concretamente de terapia manual en el campo de la salud
mental como una especialidad que puede ofrecer un gran arsenal de enfoques destinados a mejorar los
sintomas y la calidad de vida de los pacientes. La fisioterapia y la terapia manual pueden proporcionar un
excelente soporte en la evaluacién y en el tratamiento de pacientes mentales, generalmente junto al
tratamiento farmacoldgico y psicoterapico en un equipo interdisciplinario.*°° Este estudio piloto puede ofrecer
informacién preliminaren un enfoque holistico sobre los efectos de un programa especial de terapia manual
como un taratmiento coadyuvante en pacientes con TDAH infantil.
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Objetivos

El objetivo principal fue analizar los efectos inmediatos de un programa de 4 sesiones de terapia manual en
una muestra de 8 niflos en edad escolar, entre 6y 12 afos, con diagndstico psiquiatrico de TDAH, segun los
criterios diagnésticos del DSM-V, seleccionados aleatoriamente, sin que abandonasen el tratamiento
multimodal durante el transcurso del estudio (metilfenidato y terapia cognitivo-conductual), previo
consentimientoinformado de los padres. Otro objetivo planteado fue evaluarlaviabilidad del estudio con el
fin de probar el disefio metodolégico del estudio, la efectividad, la seguridad y la aceptabilidad de las
intervenciones, asi como el andlisis estadistico aplicado, para poder hacer una traslacion del disefio a una
muestra mayor de niflos con TDAH estabilizadosy sin comorbilidades que cumplan los criterios de selecdidn
especificados en la tesis doctoral. Como objetivo secundario nos planteamos evaluar la persistencia de los
efectos después de nueve meses post-tratamiento.

Material y métodos

Aprobacion por el Comité de ética: |a viabilidad del disefo y de los procedimientos fue revisada y aprobada
por el Comité de éticade lasinvestigaciones clinicas de la Corporacidn Sanitaria Parc Tauli (#2017311).

Criterios de seleccidn de los participantes:

Criterios de inclusidn: nifios con diagndstico de TDAH entre 6 y 12 afios de un centro de atencidn

primariadel Vallés Occidental, que estuvieran bajo tratamiento multimodal durante el transcurso del
estudio, incluyendo metilfenidato (al menos tres meses con el mismo tratamiento farmacoldgico) y
terapia cognitivo-conductual (seguida por el pediatra).

Criterios de exclusidn: patologias créonicas organicas (diabetes, enfermedades tiroideas crénicas,
enfermedades endocrinoldgicas, neoplasias, enfermedades crénicas neuromusculares,

hematoldgicas, cardioldgicas, linfaticas y/orespiratorias); problemasvisuales y/oauditivos; embarazo;
contraindicacion al metilfenidato: sensibilidad a los psicoestimulantes, glaucoma, enfermedad
cardiovascular, hipertiroidismo, hipertensiény anorexia nerviosa.

Participacién en el estudio: se realizé una reunién con los padres, a los que se les dio una explicacién de la

metodologiaa seguiren el estudioy de las técnicas fisioterapéuticas que se iban a emplear. La participacion
fue voluntaria y confidencial. Se obtuvo el consentimiento informado de los padres de los participantes
siguiendo todos los procedimientos de bioética. Los padres también recibieron un folleto informativo y una
hoja de renuncia voluntaria de acuerdo con la ley espafiola de proteccidon de datos, las normas de buenas
practicas clinicas (GCP) y la Declaracidn de Helsinki.

Participantes: al principio, diez candidatos estaban interesados en participar en el estudio, pero dos de ellos
no fueron incluidos debido a su imposibilidad por completar el protocolo. Finalmente, ocho candidatos
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cumplieron los requisitos y fueron incluidos en el estudio (siguiente Figura: diagrama de flujo de CONSORT).
La muestra final consistié en seis nifios (75%) y dos nifias (25%). Estos fueron aleatorizaron en dos grupos:
grupo control (GC)y grupointervencién (Gl); cada grupo estaba compuesto portres nifiosy unanifia.

La aleatorizacidon se realizé mediante unasecuenciarandom.org (aleatorizacidonsimple). Laedad media fue de
10.38 afios (minimo 10 - maximo 12, desviacion estandar, SD0.74), con un indice de masa corporal medio de

20.27 kg / m2. Todos los participantes terminaron el estudio.

Assessed for eligibihty (n= 10)
i
E
o
;E] Excluded (n=2)
> ®  Impossibility in completing the
protocol (n= 2)
— ¥
Randomized (n=8)
.a v
g Allocated to Control Group (CG) (n=4) Allocated to Intervention Group (IG) (n=4)
2 ¢ Received allocated intervention (n= 4) ¢ Received allocated intervention (n=4)
¢ Did not receive allocated intervention (n= 0) ¢ Did not receive allocated intervention (n= 0)

2 h 4 ) 4
.:3 Patients lost durng the follow-up period (n=0) Patients lost during the follow-up period (n=0)
& Procedure mterrupted (n= () Procedure interrupted (n= 0)

¥
8 Analyzed (n=4) . Analyzed (n=4)
5 Excluded from the analysis (n= () Excluded from the analysis (n=0)

Figure: CONSORT flowdiagram.

Disefio del estudio: este estudio se trata de un estudio piloto en fase Il, controlado, cuasi-experimental,
multidisciplinar, aleatorizado, no enmascarado. Tanto el GC como el Gl estuvieron recibiendo terapia
multimodal (metilfenidato y terapia cognitivo-conductual) al menos durante tres meses. El Gl recibié una
intervencion semanal adicional de TM durante cuatro semanas consecutivas realizadas por un fisioterapeuta
enunambiente controlado (temperaturaambiente:25grados Celsius, humedad relativa: 50%, a nivel del mar,
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en un ambiente tranquilo, sin estimulos visuales ni sonoros). Los sujetos del GC siguieron su tratamiento
multimodal habitual estandar. Todas las acciones se llevaron a cabo el mismo dia de la semana, a la misma
horay enel mismolugar, para reducirel sesgo.

Intervencion de terapia manual: el programa de intervencion de terapia manual?3223347 consistid en una
secuenciade diez técnicas de un programade TM que fue aplicado en30minutos. El programa de TM consistié

endieztécnicas craneales con acciones sobre la movilidad articular, relajacion de las estructuras membranosas
y liberacidon miofascial, estimulacién de los tejidos blandos y de las estructuras vasculares y nerviosas. Los
signos clinicos como la transpiracion frontal, la vasodilatacion de lacara y regién occipital, ladisminucién del
ritmo respiratorioy del tono muscularsugieren unaactuacion sobre el sistema nervioso autbnomo.22418

La base tedrica sobre la que se fundamenta la accién de la TM se centra en el hecho de que los cambios
anatémicos, fisioldgicos y biomecanicos generados por las diferentes intervenciones de TM pueden activar el
SNA. Todas lasramas del nervio vago con fibras eferentes viscerales contienen fibras sensoriales aferentes, lo
que lo convierte en un nervio altamente sensible.?® La relacién anatémica del NV con las estructuras
musculoesqueléticas, membranosas y miofasciales enlaregion suboccipital ayudaarespaldarlateoria de que
los tratamientos con TM en esta region pueden tener un efecto sobre las funciones vagales. 17290

Variablesyfuentes de losdatos: unasemanaantes de la primera sesién de TM, el fisioterapeutay el psicélogo

administraron un cuestionario ad hocalos padres de los sujetos para recopilar datos, incluyendo las variables
antropomeétricas descriptivas: edad, sexo, peso, altura, indice de masa corporal y régimen de tratamiento
farmacoldgico y psicolégico. Siguiendo todos los procedimientos de bioética, los padres recibieron el folleto
informativo paraprocedera un consentimientoinformadoy unahojade renunciavoluntariade acuerdo con
laley, GCP (buenapracticaclinica) y la Declaracién de Helsinki. El psicologo evalué el indice de hiperactividad
(variable neuropsicoldgica principal) através delaversion en espafiolde del CPRS-R (CGl) Conners Global Index
de 10 items para padres?”’
ultimaintervencion (alaquintasemana)y9 meses después deltratamiento.

en ambos grupos al inicio del tratamiento (valor basal), una semana después la

La seguridad de las intervenciones se evalud a partir de un cuestionario ad hoc. Fue administrado por el
psicologo antes de que el pacienterecibiera cadatratamiento(enlasegunda, terceray cuartasesién), también
unasemanadespuésde laultimasesiény 9meses después deltratamiento. Se registrd la asistenciaalas citas
programadas, las razones porlas que no asistieron a algunacita (si era el caso) y si el tratamiento causé algun
efectoadverso.

Procedimientos:el fisioterapeutarealizé el programa de TM. El fisioterapeuta aplicd unaintervencién semanal
del programa de TM durante cuatro semanas al Gl ademas de la terapia multimodal que estaban recibiendo,

mientras que el GC sélo recibié el tratamiento multimodal habitual. El psicélogo recogié el indice de
hiperactividad correspondiente a la variable neuropsicolégica a través del cuestionario CGl segun lo
programado. La persistencia de los efectos de la intervencidon se midié una semana después de la ultima
intervencion (quintasemana)y 9 meses después del tratamiento através del cuestionario CGl.
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Analisis estadistico:los resultados del CGl se analizaron utilizandoel software MS® Excel®e IBM® SPSS®v.16.0.
Se analizé la distribucién de normalidad mediante la prueba de Shapiro-Wilk, dando como resultado una
distribucién normal para cada una de las variables estudiadas, por tanto, se emplearon técnicas paramétricas
para el andlisis de laconsecucién de los objetivos planteados. Se analizé lahomoscedasticidad como medida
de dispersiéon mediante lapruebade Levene, dando como resultado que los grupos fueron homogéneos y por

tanto comparables. El CGl variable se compard antes y una semana después del tratamiento para medir los
efectosacorto plazoy nueve meses después de laintervencidnparaevaluarlapersistencia de los efectosdel
programa de intervencidn. Se compararon los efectos entre GCy Gl. Se consideré un intervalo de confianza
del 95% y una significancia estadistica con un p-valor <0.05.

Resultados

Conners Global Index (CGl) una semana antes de la intervencidn: Grupo Intervencién: CGl (promedio) = 14
puntos (SD 5.89) (ver Tabla 2). Grupo Control: CGI (promedio)=20.50 puntos (SD 3.51) (ver Tabla 1). Las
diferenciasiniciales entre los grupos no fueron significativas (p =0.13; Intervalo de confianza-1C 95%; -16.082
- 3.0183) porlo que los grupos podian considerarse homogéneosy comparables.

Variable Conitrel Group (CG)
[K=] Pre-intervention Post-intervention Differences 9 months post Diff ces between
between pre-post pre-9 months
Mean (5D) Mean (5D) p-value Mean (SD) p-value
2030 (351 2023 (2.08) 0.082 21(1.29) 0.495

Table 1. Control Group: Means and standard deviations of Conner’s Global Index (CGI) at pre manual
therapy intervention, post intervention, 9 months post and differences between pre post and 9 months
post- intervention (t test for dependent means, 95% Confidence interval, p-value <0.03).
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Variable Intervention Group (1G)
[we) Pre-intervention Post-intervention Differences 9 months post Differences between
between pre-post pre-9 months
Mean (5D) Mean (5D) p-value Mean (3D) p-value
14 (5.39) T(3.74) 0.03* 13.23 (4.11) 0.386

Table 2. Intervention Group: Means and standard deviations of Conner’s Global Index (CGI) at pre
manual therapy intervention, post intervention, 9 months post and differences between pre post and 9
months post- intervention (t test for dependent means, 95% Confidence interval, p-value <0.03).

Conners Global Index (CGl) una semana después de la cuarta intervencién: Grupo intervencién: CGl

(promedio) =7 puntos (SD 3.74); p = 0.03, IC95%, 1.05-12.95 (ver Tabla 2). Hubo una reduccidn significativa

de CGl de 7 puntosen el IG. Grupo Control: CGI (promedio) = 20.25 puntos (SD 2.06); p = 0,82, IC 95%, -3,03-

3,53 (ver Tabla 1). El Grupo intervencién redujo sus sintomas mientras que el grupo control permanedo sin

cambios. Las diferencias entre los valores basalesy los posterioresala intervencion de TM en ambos grupos

fueron significativas (p =0,001; IC 95%; 8,29-18,21).
Una semanadespuésde lacuartaintervencion, las diferencias entrelos gruposfueron significativas (p=0.019)
(ver Tabla 3), por lo que la intervencidon de TM parecid reducir el indice de hiperactividad de la muestra

estudiada.
Variable Differences between CG-IG
CGI Pre-post Intervention Pre- 9 months post intervention
p-value p-value
0.019+ 0.75

Table 3. Statistical analysis between CG and IG. (T test for independent means, 95% Confidence interval,

p-value =0.03).
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Conners Global Index(CGl) nueve mesesdespuésde |la primeraintervencién: El CGl alcanzé aproximadamente

su valorinicial enambos grupos. Grupo intervencién: CGl (promedio) = 15.25 puntos (DE 4.11) p =0.586 (ver
Tabla 2). Grupo Control: CGl (promedio) =21 puntos (DE 1.29) p = 0.495 (verTabla1).

Después de nueve meses, las diferencias entrelos grupos no fueron significativas (p =0.75; 1C 95%; -6.10-7.60)
(ver Tabla 3). Los efectos no permanecieron después de nueve meses post-tratamiento. No se detectaron
efectosadversos durante o después de lasintervenciones de terapia manual.

Discusion

La evidencia cientifica recomienda un tratamiento multimodal para aquellos sujetos que presenten TDAH,
incluyendo terapia farmacoldgica, psicoldgica y programas psicopedagdgicas en niflos con TDAH con
discapacidad moderada-severa;?®? sin embargo, los tratamientos fisicos, incluidos los programas de terapia
manual, podrian tener un papel como tratamiento coadyuvante en salud mental y en concreto en el TDAH,

debidoa su efectosobre el sistema musculo-esquelético, lafuncion motora, los parametros bioquimicosy el
SNA400,70,223,416,130,135,234,71

El panorama actual en torno a los efectos fisiolégicos y neurovegetativos de la terapia manual muestra
heterogeneidad en las evidencias cientificas, pero muchos estudios muestran resultados prometedores en
salud mental y particularmente en el TDAH y describen que la terapia manual podria modificar la actividad del
SNA, desplazando el equilibrio neurovegetativo hacia un predominio parasimpatico.”®*’! Después de la
aplicacién de programas de TM, se ha observado una disminucién en la magnitud de algunos signos vitales
como la presidn arterial, lafrecuencia cardiaca y la frecuenciarespiratoria, asicomo en el tono musculary se
han observado aumentos enlavariabilidad de lafrecuencia cardiaca (VFC).%4?2

EI SNA controlalafrecuenciacardiaca através de sus ramas simpaticay parasimpatica. Variosfactores pueden
causar variabilidaden lafrecuencia cardiacay pueden cuantificarse mediante el andlisis de la VFC, unatécnica
que permite obtenerindicadoresde saludnoinvasivos. La VFC puede proporcionarinformaciénsobre el papel
reguladorde laactividad autondmicay concretamente sobre los estados de activacidn-relajacion.*®419 Un VFC
elevadase relaciona con unabuenasalud, mientras que se ha observado una disminuciéon en el VFCen algunos
trastornos psiquiatricos. Laevidenciaindica que laVFC parece sersensiblealas técnicas de terapia manual 2
Los resultados de nuestra investigacion sugirieron la efectividad de la Terapia Manual como tratamiento
sintomatico coadyuvante en nifios/as con TDAH, al disminuir de manerasignificativa el indice Hiperactividad
después de las cuatro sesiones de tratamiento de Terapia Manual. Asimismo, se observé la falta de
persistencia del tratamiento a los nueve meses post-intervencidn. Asimismo, se asegurd la viabilidad, la
efectividadyla seguridad del estudio y de las intervenciones. Con los resultados obtenidos se propuso hacer
unatraslacién del estudio a un grupo de nifios con diagnéstico psiquiatricode TDAHy que cumplan los criterios
de seleccidn especificados en la presentetesis doctoral.

Cada una de las técnicas de terapia manual empleadas se basé en las relaciones anatomo-fisiolégicas del
nerviovago yaque tuvo unainfluenciadirectaoindirectaen el recorrido de este nervio después de pasar por

el agujero yugular. Este hecho ayuda a apoyar la teoria de que el programa de terapia manual propuesto
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podria tener un efecto sobre las funciones vagales ya que algunos trastornos psiquidtricos con alteracién en
las funciones ejecutivas, como el TDAH, se han asociado con una reduccién en la VFC basal. Se necesitan
investigaciones mas exhaustivas para generalizar los resultados debido a algunas limitaciones del estudio
(disefio no enmascarado, muestra reducida, la temporalizacidn del tratamiento ya que Unicamente fueron 4
semanas) y no se tuvieron en cuenta variables fisioldgicas y/o neurofisioldgicas y la Unica variable
neuropsicoldgica estudiada fue el indice de Hiperactividad mediante la escala Conners. Las futuras lineas de
investigacién son necesarias, mejorando las carencias y limitaciones de este estudio.

Aunque no hay evidencia suficiente de las terapias fisicas en el tratamiento del TDAH infantil (Guias NICE
(2009), SIGN (2005), AACAP (2007), RS de Cochrane de calidad 1++ de Coultery Dean (2007), ECA de calidad
1+ de Weber, et al. (2008) y el ECA de Pintov, et al. (2005), la bibliografia describe estudios sobre la eficada
de la Fisioterapia como tratamiento coadyuvante en algunos trastornos de Salud Mental*> 429722y sobre su
influencia sobre el sistema cardiovasculary el Sistema Nervioso Autdonomo.?2322> Algunos muestran evidenda
suficiente, %423 mientras que otros muestran errores de disefioy errores metodoldgicos.*44%>

En la revista de psiquiatria infanto-juvenil se publica una revisién?*° de los principales tratamientos
coadyuvantes que, desde la Fisioterapia, han podido mostrar utilidad en el tratamiento del TDAH. Asimismo,
se abre unalinea de investigacion sobre la colaboracién del fisioterapeuta en el equipointerdisciplinario del
paciente con TDAH.

Conclusiones

Este esun estudio preliminarsobre el que fundamentamos la presente tesis doctoral, proporciona evidencia
previasobre la viabilidad del disefio y muestrala eficaciaclinica y la seguridad de la intervencion derterapia
manual estudiada. Es la aproximacion piloto de un ensayo clinico controlado aleatorizado de mayor calidad
incluyendo una muestra mas grande, mejorando la confiabilidad y la validez del disefio metodolégico,
incluyendo otras variables neurofisioldgicas y neuropsicoldgicas, como el VFC y considerando un manejo
adecuado de los factores de confusidn porsu influencia potencial sobre los resultados.

Nuestros hallazgos podriantener unimpacto en la mejorade la atencién médicay los resultados de salud de
los nifios con TDAH ya que la TM, afiadida al tratamiento multimodal, es una técnica econdmica que puede
mejorar la sintomatologia de la condicion de TDAH. Algunos trastornos psiquiatricos con desequilibrios
autondmicos podrian beneficiarse de esta intervencién, al influir positivamente en los parametros
neurovegetativos estudiados. Se abriria una linea de investigacién sobre el papel de los fisioterapeutas y
terapeutas manuales enlos equipos de salud mental.

Este estudio piloto haasegurado la consistenciay laviabilidad del disefio y ha detectado algunos sesgos, que
nos han sido utiles para poder diseiar otros estudios de mayor envergadura. Asimismo, muestra la eficada
clinicay laseguridad acorto plazode laintervencidn de TM propuestay analizada.

Como limitaciones se ha contemplado que, al ser un estudio piloto, su disefio no estaba enmascarado, con
unamuestrapequeiay fuerealizado durante un periodo corto de tiempo, porlo que podria verseinfluenciado
por varios sesgos. S6lo se mididuna variable neuropsicolégica (el indice de hiperactividad), lo cual indicé que,
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en futuros estudios de investigacion, se podrian incluir otras variables fisioldgicas, neurofisioldgicas y
neuropsicoldgicas paracorregir estalimitacion.

Se plantea realizar esta Tesis Doctoral ampliando los objetivos de este estudio piloto, mejorando el disefio
metodoldgico, perfeccionando los criterios de participacién de los participantes e incluyendo un mayor

numero de variables fisioldgicas, neurofisioldgicas y neuropsicolégicas, tratando de subsanarlas limitaciones
del estudio piloto sobre el que nos hemos fundamentado.
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4. Proyecto cientifico de la tesis doctoral
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4.1. Hipétesis y objetivos de la tesis doctoral

Se plantedrealizaresta Tesis Doctoral en dos fases cuyos objetivos generales fueron los siguientes:

Fases 1y 2 (2015-2020: Objetivos generalestransversales al desarrollo de la Tesis):

Estudiar los mecanismos neurofisioldgicos sobre los que se actla a través de dos programas de
terapiamanual y definirlas variablesneurofisioldgicas y neuropsicoldgicas que se modifican en un
grupo de nifios sanosy enun grupo de nifios con TDAH estabilizados y sin comorbilidades.

Estudiar la persistencia de los efectos producidos por los dos programas de terapia manual y la
influencia de estos cambios sobre el comportamiento en un grupo de nifios con TDAH
estabilizados y sin comorbilidades (relacidn entre lafisiologiay el comportamiento).

Hipdtesis y objetivos especificos Fase 1 (2015-2018): intervencion de terapia manual realizada en 50 nifios

voluntarios sin patologia asociada.

Hipdtesis principal:

El estudio propuesto enun grupo de nifios sin trastornos asociados es viable en cuanto a medidas
procedimentales, de disefioy de seguridad de lasintervenciones de terapia manual.

Atravésde laintervencidnde terapia manualse actia sobre elsistema nervioso auténomo a corto
plazo produciendo cambios fisioldgicos (medidos a partir de la frecuenciarespiratoria, frecuencia
cardiaca y tension arterial) y cambios neurofisiol dgicos (medidos a partir de la variabilidad de la
frecuencia cardiaca) sobre nifios sin patologiaasociada.

Hipoétesis secundarias:

Los efectos fisioldgicos y neurofisioldgicos provocados mediante laintervencién de terapia manual
pueden persistir, durante cuatro semanas, unavezfinalizado el plan de tratamiento.

Los dos programas de terapia manual (programa de masoterapia y programa de terapia manual
craneal) provocan efectos diferentes sobre el sistema nervioso auténomo y sobre las variables
fisioldgicas y neurofisioldgicas definidas.

Los efectos neurobioldgicos producidos tras intervencién de terapia manual son diferentes a los
efectos producidos por el propio estado de relajacion del individuo tras permanecer el tiempo
equivalente a la intervencion de terapia manual en decubito supino sin recibir ninguna
intervencion especifica.
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Objetivos principales:

Estudiarla viabilidad del estudio propuesto en un grupo de nifios sin trastornos asociados con el
fin de probar la metodologia del disefio del estudio, la efectividad, la seguridad, la aceptabilidad
de lasintervenciones, asicomo las pruebas estadisticas aplicadas, para poder hacerunatraslacion
del disefio aun grupode nifios con TDAH estabilizados y sin comorbilidades.

Analizar los cambios neurobidlogicos que se producen a través de la intervencidn de terapia
manual a partir de los parametros fisioldgicos y neurofisiolégicos definidos, antesy después de la
intervencion de terapia (efectos a corto plazo).

Objetivos secundarios:

Evaluar la persistencia de los efectos del tratamiento realizado mediante terapia manual a una,
dos, tresy cuatro semanas post-intervencién paradeterminarlacadenciaiddneade tratamiento.

Compararlaefectividadde dos programas de terapia manual sobre el sistema nervioso auténomo
y sobre las variables definidas.

Comparar los efectos de los dos programas de terpia manual con los efectos producidos por el
propio estado de relajacion delindividuo sin haberrecibidointervencidn de terapiamanaul (tras
un periodode lavado de tres meses).

Hipdtesis y objetivos especificos de la Fase 2 (2018-2020): intervencion de terapia manual realizada en 50

ninos voluntarios con diagndstico psiquiatrico de TDAH puro, estabilizados, sin comorbilidades (criterios del

DSM-V).

Hipétesis principal:

El programade técnicas craneales de terapia manual muestra efectos neurobiolégicos superiores
al programa de masoterapia a corto plazo (antes-después de la 12 intervencién) en nifos con
TDAH, objetivables a partir de modificaciones en variables fisioldgicas (temperatura, saturacién
de oxigeno, frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y tensién arterial sistdlica y diastélica) y
envariables neurofisiolégicas (variabilidad de la frecuencia cardiaca).

El programade técnicas craneales de terapia manual muestra efectos neurobiolédgicos superiores
al programa de masoterapia a medio plazo (1 semana después de finalizar el programa) a partir
de modificaciones en variables neuropsicolégicas (medidas a partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE,
WFIRS, STROOP, CGl), en variables neurofisioldgicas (variabilidad de la frecuencia cardiaca y
trastorno del desarrollo de lacoordinacién), en variables fisioldgicas (temperatura, saturacion de
oxigeno, frecuencia respiratoria, frecuencia cardiaca y tensién arterial sistélica y diastdlica) y en
algunos efectos secundarios del metilfenidato (medidos mediante la escala de Barkley).
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Objetivo principal:

Analizary comparar la eficacia neurobiolégica de dos programas de terapia manual a corto plazo
(antes-después de la 12 intervencion) a partir de variables neurofisioldgicas (variabilidad de la
ffrecuencia cardiaca) y fisioldgicas (temperatura, saturacion de oxigeno, frecuencia respiratoria,
frecuencia cardiaca y tension arterial sistélicay diastélica)

Analizary comparar laeficacianeurobioldgica de dos programas de terapia manual a medio plazo
(1 semana después de finalizar el programa) a partir de variables neuropsicoldgicas (medidas a
partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl), a partir de variables neurofisioldgicas
(variabilidad de la frecuencia cardiaca y trastorno del desarrollo de la coordinacién), a partir de
modificaciones en variables fisiolégicas (temperatura, saturacién de oxigeno, frecuencia
respiratoria, frecuencia cardiaca y tension arterial sistélicay diastdlica) y a partir de la variable
clinica efectos secundarios del metilfenidato.

Objetivos secundarios:

Analizary comparar la persistencia a largo plazo (8 semanas después de finalizar el programa) de
los efectos neuropsicoldgicos (medidosa partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS,STROOP, CGl),
neurofisioldgicos (variabilidad de la frecuencia cardiaca y trastorno del desarrollo de la
coordinacion), fisioldgicos (temperatura, saturacion de oxigeno, frecuencia respiratoria,
frecuenciacardiacay tensidn arterial sistélicay diastdlica) y efectos secundariosdel metilfenidato
generados porlos dos programas de terapia manual.

Analizar la relacién entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la
frecuenciacardiaca” (acorto plazo) y el “test de Conners CPRS-R” (a medioplazo) con las variables
medidas a partir de los tests CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl y CTDC en cada uno de los programas
de terapiamanual estudiados.

Analizarlamagnitudy significacion de las modificaciones obtenidas comparando los 2 programas
de terapiamanual estudiados.

Analizar la relacidon entre las modificaciones obtenidas en cada una de las variables
neurofisioldgicas (variabilidad de la frecuencia cardiaca y trastorno del desarrollo de la
coordinacién) y neuropsicoldgicas (CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl) con las variables
antropomeétricas descriptivas somatotipo e hiperlaxitud articular.

Estudiar la seguridad de las intervenciones de terapia manual en un grupo de niflos con TDAH,
estabilizadosy sin comorbilidades (criterios DSM-V) mediante un cuestionario elaborado ad hoc.

Analizarlaadherenciaal tratamiento de los participantes mediante un cuestionario elaborado ad
hoc.
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4.2. Material y métodos de la Tesis Doctoral

Disefio del estudio/ambito

Se realizé un ensayo clinico controlado, aleatorizado, e nmascarado, a doble ciego, en 98 nifios (entre 7-11

afios) en dos fases. La primera fase se realizd en 50 nifios/as que no presentaban patologias asociadas
(evaluacion mediante el cuestionario Swanson, Nolany Pelham — SNAP-IV —) y cumplieron con los criterios

de selccion expuestos a continuacion. La segunda fase se realizé en 48 nifios/as con diagndstico psiquiatrico

de TDAH, estabilizadosy sin comorbilidades, evaluados mediante entrevista diagndstica K-SADS y M.I.N.I.KID
y segun los criterios diagndsticos del DSM-V.

Criterios de seleccion y de retirada de los participantes

En la 19 fase del estudio se recluté una muestra de 50 nifios de unas instalaciones deportivas donde
practicaban actividad fisica con regularidad que cumplieron los siguientes criterios de seleccién:

Criteriosde inclusion (12 fase)

Nifios/as entre 7y 11 afios, de la zonadel Vallés Occidental y raza blanca.

Nifios/as que practicaban actividad fisicaregular.

Sin enfermedades conocidas y sin ningln trastorno en Salud Mental (entrevista diagnodstica
autoadministrada SNAP IV abreviada, que cumplieran “Valor suma Inatencién <9”; “Valor suma
Hiperactividad/Impulsividad <9” y “Valor suma total <18”), que no siguierann ningln tratamiento
farmacolégico ni psicoterapéutico.

Que no hubieran recibido durante el estudio ningin medicamento farmacoterapéutico,
psicoterapéutico, fisioterapéutico, osteopdtico o fisico (porque sus efectos podianinfluirenla VFC).
Escolarizacién normal en centros ordinarios.

Firmadel consentimientoinformado los padresy de los propios participantes.

Criterios de exclusion (12 fase)

Nifios/as con patologias organicas crénicas: diabetes, enfermedades tiroideas créonicas, enfermedades
endocrinolégicas, neoplasias, enfermedades crénicas neuromusculares, hematoldgicas, cardiolégicas,
linfaticas, respiratorias, glaucoma, enfermedad cardiovascular, hipertensién y anorexia nerviosa.
Nifios/as discapacitados con enfermedades neuroldgicas.

Enla 29 fase del estudio se reclutd una muestra de 48 nifios del Departamento de Salud Mental Infanto-Juvenil

del Hospital universitario Parc Tauli, que cumplieron los siguientes criterios de seleccién:
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Criteriosde inclusion (22 fase)

e Nifios/asentre 7y 11 afios, de lazonadel Vallés Occidental y raza blanca, con diagndstico psiquiatrico
de TDAH puro, estabilizados y sin comorbilidades (mediante entrevista diagndstica K-SADS y/o
M.I.N.L.LKID médulo TDAH).

e Todossiguieron tratamiento farmacoldgico (metilfenidato, mismadosis durante toda lainvestigacion
y que lo estuvieran tomandocomo minimo hacia 3 meses) y psicolégico(psicoterapia conductual para
padres en Hospital Tauli durante el tltimo afio).

e Escolarizacion normal en centros ordinarios.

e Que no hubieran recibido durante el estudio ninguna otra terapia que no fuera la farmacolégica o
psicoldgica especificada.
e Firmadel consentimientoinformado los padresy los propios participantes.

Criterios de exclusion (22 fase)

e Nifos/as con patologias organicas cronicas: diabetes, enfermedades tiroideas crénicas, enfermedades
endocrinoldgicas, neoplasias, enfermedades cronicas neuromusculares, hematoldgicas, cardioldgicas,
linfaticasy/o respiratorias.

e Nifios/as discapacitados con enfermedades neuroldgicas.

e Nifios/as con problemas visualesy/oauditivos.

e Embarazo.

e Nifios/as conalgunacontraindicacién al metilfenidato: sensibilidad alos psicoestimulantes, glaucoma,
enfermedad cardiovascular, hipertiroidismo, hipertensidn y anorexia nerviosa.

Criteriosde retiradacomunesala 12y 22 fases

e Incumplimientode losrequisitos de protocolo.

e Porabandono prematuro: se intentd que todos los participantes completasen el estudio dentro de
los margenes de seguridady limites del consentimiento informado.

Los participantes podian abandonarel estudio porlas siguientes razones:
o Arequerimiento propio, sinindicar motivo.
o Decisiénde sus padres o tutores legales, o del médico que le tratase.
o Adiscrecidondelinvestigador, dando cuenta justificada.

e Porcriterios de eficacia: cuando el participante estuviera recibiendo el tratamiento estipulado en el
ensayoy el cual formaba parte de su practica habitual (metilfenidatoy programa de psicoterapia
conductual) y presentase un deterioro en susituacion clinica que requieriera iniciar otro tratamiento
gue no habia contemplado este protocolo.

e Por criterios de seguridad: apariciéon de algln acontecimiento adverso (incluidas enferme dades
intercurrentes) que impidieran continuar o completar la totalidad del protocolo del estudio. La
literatura actual describe que los efectos de la Terapia Manual producen un estado de relajacién y
bienestar para el sujeto. Se recomienda que las lineas de investigacion futuras de las intervenciones
de TM informen de la naturaleza de los eventos adversos ya que no se describen reacciones adversas

a las intervenciones de Fisioterapia o Terapia Manual. Por tal motivo, se elaboré un cuestionario ad
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hoc(que pasé el fisioterapeutaalos padres o representantes legalesde los nifios participantes) donde
se registraron todos los abandonos y las pérdidas de pacientes, contabilizando el porcentaje de
abandonos/pérdidasy se anotaron los motivos o causas de las mismas (método indirecto para medir
laadherenciaal tratamiento). Los criteriosde seguridad especificados como acontecimientos adversos
no fueron atribuibles alasintervenciones de Fisioterapia; en caso de suceder, se contemplaron como
efecto nocebo (accidn que sin tener un efecto daiino para el organismo puede producir efectos
negativos).

En caso de que alguno de los participantes del estudio, tras recibirla intervencién de fisioterapia
mostrase algun acontecimiento adverso (referidos por los padres, tutores o personal educativo o
sanitario) se derivaria asu médico de familia, se informaria a su Psiquiatray Psicélogo del Hospital, al
Comité de ética (CEIC) del Hospital y se tendrian en cuenta los resultados recogidos hastala fecha; a
los pacientes retirados del estudio se les efectuaria el seguimiento, siempre que fuera posible, hasta
cumplirel protocolo descrito.

El disefio de este ensayo clinico es por intencion de tratar, porque se pretende evaluarla eficacia de
un tratamiento nuevo en una situacion real, es decir, en numerosas ocasiones no todos los
participantes cumplen el tratamiento, puede habersituaciones que cambieny no podamos controlar
y que éstas sean posteriores a la aleatorizacion de los participantes. Este tipo de disefio pretende
determinar que todos los participantes que fueron aleatorizados sean analizados en el grupo al que
fueron asignadosindependientemente del tratamiento que recibieron, de la adherencia, o potencial
abandono de este. Ignora completamente todas las situaciones que puedan haber ocurrido
posteriores alaaleatorizacién.

Metodologiadel reclutamiento de sujetos

Los participantes de la primera fase (sin patologia asociada) y los padres / tutores eran habituales de unas
instalaciones deportivas donde practicaban actividad fisica con regularidad. Fueron contactados verbalmente
y por teléfono y posteriormente asistieron a una reunién informativay donde confirmaron su intencién en
participar en el estudio. En una segunda reunion, se les entregaron las hojas de informacién del estudioy la
hoja de renuncia y se obtuvo el consentimiento informado de acuerdo con las pautas de Buenas Practicas
Clinicas (Declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, 2013) y las regulaciones legales aplicables.

Los participantes de la segunda fase (diagndstico de TDAH estabilizados y sin comorbilidades) eran pacientes
habituales del centro de salud mental infanto juvenil (CSMIJ) delConsorcio Sanitario Parc Tauli.

e En primer lugar, se realizé una reunién con los Psiquiatras/Psicélogos del CSMIJ. Se explico la
metodologiay disefio del estudio (estado del arte, objetivos e hipdtesis, variables y cuestionariosde
recogida de datos, criterios de seleccién y de retirada de los participantes, métodos de recogida de
datos, analisisy tratamiento de los datos), asicomo los antecedentes y justificacion del mismo.

e Se solicitd la colaboracidn de psiquiatras/ psicdlogos del servicio para hacer el reclutamiento de
sujetos que cumpliesen los criterios propuestos explicados a continuacién.
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e El reclutamiento se realizd durante la visita habitual del posible participante con el
psiquiatra/psicologo del equipo. En el momento que el psiquiatra/psicélogo detectd un posible
candidato (que cumpliese los criterios de seleccidn), le explicé brevementeel estudio que se llevarda
cabo y preguntd a los nifios/as y familias su interés en participar. En caso afirmativo, el
psiquiatra/psicologo envid por via telematica el nimero de teléfono del posible participante a la
fisioterapeuta (promotora e investigadora principal del estudio).

e La fisioterapeuta se puso en contacto con las familias participantes y explicéd brevemente por via
telefdnicalametodologiay disefio delestudio. En el momentoque confirmaron su participacién en el
estudio, lafisioterapeuta lesenvié porviatelematica el calendariocon las citas que se llevarian a cabo
haciendo especial inciso en que el dia que los nifios fuesen citados para recibir la intervencén
fisioterapéutica, éstos no podrian haber realizadoactividad fisica nihaberingerido alimentos al menos
2 horas antes de laintervencién y no podrian tener estadosfebriles (para evitar efectos sobre el SNA).
En caso de no cumplirse dichos requerimientos, se les citaria otro dia de esa misma semana,
asegurandose sucumplimientoy se procederia a realizarlaintervencion de Fisioterapia.

e Cada participante recibié un total de 6 visitas (explicadas y detalladas en los procedimientos y
actuaciones que se llevaron acabo).

Calculode la Muestra

Tal y como hemos mencionado, estatesis doctoral se fundamenta en el estudio pilototitulado “Efectividad de
un programade Terapia Manual como tratamiento coadyuvante en nifios con trastorno por déficit de atencién
con hiperactividad: estudio pilot cuasi experimental”. Autores: Vanessa Bayo Tallén - Diego José Palao Vidal -
Montserrat Pamias Massana - Jordi Esquirol Caussa - Maider Sanchez Padilla- Ana Cascos Rodriguez.

En base a losresultados de este estudio se calcud el tamafio de la muestraa través de la formula:

Para la 12 fase de la tesis doctoral(en nifios sin patologias asociadas):

El tamafio de lamuestrase calculécon la calculadora GRANMO del Instituto Municipal de Investigacion Médica
del Hospital del Mar: medias repetidas emparejadas en dos grupos con un riesgo alfa de 0.05, contraste
bilateral, riesgo beta de 0,20, desviacidon estandar variable principal de 0,351 (de una prueba piloto previa),
Una diferencia minima de 0,20 para detectary unaproporcidn anticipada de pérdida de participantes del 10%,
lo que resultaenn =27 participantes porgrupo (muestratotal =54). De los sesenta posibles candidatos, cinco
fueron excluidosporincumplimientoy otros cinco decidieronno participar. La mue strafinalincluyé cincuenta
participantes (verlasiguiente Figura).
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Enralment

Assessedforelisibility (= 80)

[— L]

Excluded (n=10)

#*  Declined to participate{n=75)
*  (Otherreasons (n=10)

Mo meetng melusion critena (n=13)

| R.m.domize:;{n= 50) |

Allacation

Allocated to intervention 1 (IG1){n=23)

Faceived allocated intervention (=2 3)
Dnd not receive allocated intarvention (=07

Allocated to mtervention 2 (IG2) (o= 25)
Recaived allocated intervantion (n=23)
Dnd not recerve allocated mtervention (n=0)

Patients lost during the follow-up period (n=0)
Procedursimtermpted (n=10)

Follow

|

Patients lost during the follow-up peried (n=10)
Procedure intermuptad (n=0)

Analyzad (n=15)
Excluded fromthe amalysis {n=10)

Analyzad (n=15)
Excluded from the analysis (n=0)

Analysis

Analysis | | Allocation |

| Washout period of 3 menths (1=30)

Allocated to newtral effect mtarvention (ING) (o= 30)
Eecaived allocated imtervantion (n= 50)
*  Dhd not racerve allocated mtervention (n=0)

Analyzsd (n=30)

Excluded from the analyziz (n=0)

Figure: CONEBORT flow diagram.

Acronyms and abbreviations: Intervention group 1 (IG1); intervention group 2 (IG2); neutral group (NE)
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Parala 22 fase de la tesis doctoral (en nifios con diagndstico psiquidtrico de TDAH):

El tamafio de lamuestrase calculécon la calculadora GRANMO del Instituto Municipal de Investiga cion Médica
del Hospital del Mar: medias repetidas emparejadas en dos grupos con un riesgo alfa de 0.05, contraste
bilateral, riesgo beta de 0.20, desviacidén estandar variable principal de 0.351 (de una prueba piloto previa ),
Una diferencia minima de 0,20 paradetectary una proporcién anticipada de pérdida de participantes del 10%,
lo que resultaenn = 27 participantes porgrupo (muestratotal = 54). De setenta posibles candidatos iniciales
qgue inicialmente confirmaron su intencidn de participar, ocho fueron excluidos porque finalmente no
cumplieron con los criterios de inclusidn ya que tenian alguna comorbilidad, otros cuatro fueron excluidos
porque los padres / tutores no habian recibido el programa de psicoterapia conductual en el Hospital y
finalmente diez nifios decidieron no participar. La muestra final incluy 48 participantes (ver la siguiente
Figura).
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Interventions

allocated itervention (n=24)
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allocated mtervention (n=23)

Aszsessed for elipibility (n=T0)
g
H Exchided (n=22)
E ——* ¢« No  meeting ichision  eriteria
L (comorbidities) (n=23)
v » No meetmg mclision crtena  (mo
Randomized (n=48) behavioural psychotherapy program)
(n=4)
* Declined to participate (n=10)
Y
g ¥
% Allocated to MT proprarmme 1 (IG1) (h=24) Allocated to MT pru:ugramme_]. (IG2) ( =24)
& + Recerved allocated intervention (n=24) * Received allocated intervention (n=24)
ﬁ o Did not recetve allocated mtervention ¢ Did not receive allocated intervention
(n=0) (o=
_ 3 ¥
¢ Received the first session of the allocated s FReceived the first zezsion of the allocated
mtervention (n=24) intervention (n=24)
e Recerved the second session of the ¢ Feceived the second session of the

allocated intervention (n=24)

+ Received the third session of the allocated
intervention (n=22)

o Received the fourth szession of the
allocated intervention (n=24)

h J

Follow-up

e Patients who attended the fist follow-up
(1 week afterthe MT programme (n=212)

¢ Patients who attended the second follow-
up (& weeks after the MT programme
(n=20)

¢ Procedure interrupted (n=0)

Y

« Patients who attended the first follow-up
(1 week after the MT programme (n=20)

« Patients who attended the second follow-
up (8 weeks after the MT programme
(n=22)

* Procedure interrupted (n=0)

Analysis

Analysed (n=24)
Excluded from the analysis (n=0)

Analysed (n=24)
Excluded from the analysis (n=0)

Figure: CONSORT flow diagram.




Y
‘ =
DOCTORADO TESIS parc Tauli UU.'.!.B

Hospital Universitari de Barcelona

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

Una vez obtenida por via telefénica las muestras esperadas para cada una de las fases y cumpliendo los
criterios de seleccién todos los participantes, se procedio arealizar el proceso de aleatorizacion.

Proceso de aleatorizacion

Para la 12 fase de la tesis doctoral(en nifios sin patologias aso ciadas)

Una vez que los participantes fueron confirmados y se obtuvo el consentimiento informado, laaleatorizacidn
se realizé utilizando una secuencia de aleatorizacidn simple (www.random.org) para producir dos posibles
grupos de intervencidon: el grupo de intervencion 1 (Gl1) y el grupo de intervencién 2 (Gl2). Todos los
participantes tuvieron lamisma probabilidad de serincluidos enambos grupos. De estaforma, se produjo una
distribucién homogénea, de los 2 gruposy de los factores de confusion, reduciendo la posibilidad de cometer
sesgos que pudieran falsear los resultados obtenidos y portantola validez del estudio.

A cada participante se le asigné un nimero y el programa aleatorizé atodos los participantes bajo el criterio
"nuimero par: GI1" y "nimeroimpar: GI2". Se siguid el criterio “nimero par: grupointervencién 1 (recibié un
“programa de masoterapia cervical, dorsal y lumbar” (que mas adelante se detallarad); “nimero impar: grupo
intervencion 2 (recibioé un “programade 10técnicas craneales de terapia manual”). La distribucionhomogénea
del grupo redujo posibles factores de confusién y fuentes de sesgo. Finalmente, los participantes se
distribuyeron de lasiguientemanera: Gl1: n = 25, 18 nifiosy 7 nifias; y GI2: n = 25, 15 niflosy 10 nifas.

Para la 22 fase de la tesis doctoral(en nifios con diagndstico psiquidtrico de TDAH)

Una vez que los participantes fueron confirmados y se obtuvo el consentimiento informado, la aleatorizacidn
se realizo utilizando una secuencia de aleatorizacion simple (www.random.org) para producir dos posibles
grupos de intervencién: el grupo de intervencién 1 (Gl1) y el grupo de intervencion 2 (Gl2). Todos los
participantes tuvieron la misma probabilidad de serincluidos enambos grupos. De estaforma, se produjo una
distribucién homogénea, de los 2 gruposy de los factores de confusion, reduciendo la posibilidad de cometer
sesgos que pudieran falsear los resultados obtenidos y portanto la validez del estudio.

A cada participante se le asigné un nimero y el programa aleatorizé atodos los participantes bajo el criterio
"ndmero par: IGI" y "nimeroimpar: GI2". Se siguid el criterio “nimero par: grupo intervencién 1 (recibié un
“programa de masoterapiacervical, dorsal ylumbar” que mas adelante se detallard; y “ndmeroimpar: grupo
intervencion 2 (recibié un “programade 10técnicas craneales de terapia manual”).La distribucionhomogénea
del grupo redujo posibles factores de confusién y fuentes de sesgo. Finalmente, los participantes se
distribuyeronde lasiguientemanera: Gl1: n = 24, 13 nifosy 11 nifas;y GI2: n =24, 9 nifiosy 15 nifias.

A continuacién, se adjuntan los cronogramas de las fases 1y 2 de la tesis doctoral, siguiendo el modelo
Spirit.*25427 En ellos, se detalla el proceso de reclutamiento, |a aleatorizacion y asignacién a los grupos vy la
etapaposterioralasignacidnincluyendolasintervenciones de TMrealizadasy las variables que se incluyeron,
asi como el momento de surecogida.
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Cronogramafase 1 (realizada en nifios sin patologias asociadas) (Modelo extraido de SPIRIT statement)

SPIRIT statement chronogram.

Study period

Enrolment | Allocation Post-allocation Close-
out

Intervention Follow-up

Time point -t1 0 1 2 3 4 5 3

wk wks wks wks wks Months
(12 wks)

Enrolment

Hligibility
screen

Informed
consent

Randomization procesy

Allocation X

Inte rventions

Interventiongroup1:a X

session of a massage therapy

programin cervical, dorsal

and lumbar musculature
(n=25)

Interventiongroup2:a X
session of a manual cranial
therapy program (n=25)

Groups1and 2 (after X
washout period):

Neutral effect program
(n=50)
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Assessmentsand variables;
Age X
Sex X
BMI X
Body fat percentage X
WHR X
Jointhypermobility X
Somatotype X
AT X X X X X X
Sa02 X X X X X X
Respiratory rate X X X X X X
HR X X X X X X
BP X X X X X X
HRV (frequency X X X X X X
domain: LF/HF ratio)
HRYV (frequency X X X X X X
domain: LF power)
HRYV (frequency X X X X X X
domain: HF power)
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HRYV (time domain: X X X X X X
RMSSD)

The SPIRIT statement chronogram provides recommendations that should be addressed in a clinical trial protocol. It also
details the scope and systematic development methods 426427 Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMI);
waist/hip ratio (WHR); axillary temperature (AT); oxygen saturation (Sa0O2); heart rate (HR); blood pressure (BP); heart

rate variability (HRV); low frequency power (LF); high frequency power (HF); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive NN intervals (RMSSD); week (wk); weeks (wks)

Cronograma fase 2 (realizada en nifios con TDAH estabilizados y son comorbilidades) (Modelo extraido de

SPIRIT statement)

SPIRIT statement chronogram.

Periodo del estudio

Recluta- | Asignacion Etapa posterioralaasignacion Cierre
miento
Mom ento -t1 0 1 3 5 7 8 16
sem sem sem sem sem sem

Reclutamiento:

Cribado de X

seleccion
Consentimiento
. X
informado|
Pr
ocesode X

Aleatorizacién

Asignacion X

Intervenciones:

ProgramaMasoterapia X X X X
cervical,dorsal, lumbar
Programade Terapia X X X X
Manual craneal
secuencial
Evaluaciones:
Edad X
Sexo X
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IMCH

X
Porcentajede masal X
grasal
indice cintura/altural X
Hiperlaxitud X
Articular (Rotés-
Querol)
Som atotipo (Heath X
Carter)
Tem peraturaaxilar X X X X X X
Saturacién Oy X X X X X X
Frecuencial
Respiratorig] X X X X X X
FrecuenciaCardiacal X X X X X X
Reclutamie| Asignaciéon Etapa posterioralaasignacion Cierre
nto
Mom ento -t1 0 1 3 5 7 8 16
sem sem sem sem sem sem
Tensién Arterial
Sistélica/Diastolica) X X X X X X
VFC** (dominio X X X X X X
frecuencia:ratio
L F/HF)
VFC (dominig
tiem po: RMSSD) X X X X X X
Psicomotricidad
(Escala CTDC***) X X X
Efectos sec_undgrlos X X X
m etilfenidato
(EscalaBarkley)
indice de TDAH
(Es cala CPRS-R***¥) X X X
Perfilde Salud
Infantil (Escalal X X X
CHIP-CE***+¥)
Impacto TDAHen la
funcionalidad X X X
(Es cala WFIRS***+*+)
Atencidn selectival
(Test STROOP) X X X
Gravedad X X X

enfermedad (Escalg]
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IGC-GEr+*rrk)

MejoriaEnfermedad
(EscalalGC+
MG*******)

Adherenciaal X X
tratamiento
(Cuestionario ad
hoc)

Seguridaddel
tratamiento X X
(Cuestionario ad
hoc)

* IMC=Indice de masa corporal; ** VFC=Variabilidad de |a frecuencia cardiaca (LF= ban da baja frecuencia; HF= banda alta frecuencia; RMSSD= Raiz
cuadrada de lamedia delasuma de los cuadrados de las diferencias entre intervalos NN consecutivos); *** CTDC: Cuestionario para la identificacion
de trastorno de desarrollo de la coordinacidn; **** CPRS-R: Escala de Conners revisada version abreviada para padres: “Conners parents rating scale-
revised”; ¥**** CHIP-CE: Child Health and Ilness Profile- Parents Edition; ****** WF|RS: Weiss Functional Impairment Rating Scale; ******* |GC GE-

MG: Escala Impresion clinica global (gravedad y mejoria): “Clinical global impression severity-improvement”.

Enmascaramiento o ciego

Se tratd de un estudio a doble ciego. Hubo desconocimiento por parte de los participantes del estudio de la
intervencion que recibieron. Asimismo, los investigadores colaboradores psicélogos (que recogieron y
analizaron las variables psicoldgicas estudiadas en la fase 2), también desconocian las intervenciones que
habian recibido cadauno de los participantes.

Disefio del procedimiento

Para la 12 fase de la tesis doctoral(en nifios sin patologias asociadas)

De acuerdo conlos "procedimientos de lateoria deltanque vagal"3'17%explicadas en el estado del arte de esta
tesis doctoral, el estudio fue disefiado seglin tres puntos temporales:

e Llalineadebase (el nivel vagal antes de unaintervencién especifica de terapia manual),

e Elevento(laintervencién especificade terapiamanual)y,

e El post evento (persistencia de los efectos de intervenciones semanales de terapia manual hasta
cuatro semanas posteriores).

El control cardiaco vagal refleja la contribucién del nervio vago (el nervio parasimpatico principal) a la
regulacidn cardiaca, con la actividad parasimpdtica expresada como tono vagal o actividad vagal. La
investigacion se basd en una evaluacién de los roles del tono vagal tonico y fasico317° (versiguiente Figura).
El control vagal cardiaco ténico se define porel valorde laVFCmedidoen un punto de tiempo especificoy se
aplicaala VFCbasal,ala VFCdel eventoyala VFCposterioral evento.

El control vagal cardiaco fasico se define por la diferencia entre las mediciones entre dos puntos de tiempo:
los cambios de eventos basales, que representan lareactividad y los cambios de eventos basales posteriores,
que reflejan el proceso de recuperacion 3170
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Parala 22 fase de la tesis doctoral(en nifios con diagndstico psiquidtrico de TDAH)

Este segundafase del estudio fue disefiadade acuerdo ala lineade investigacidnrealizadalaprimerafase de
esta investigacion en una muestra de nifios sanos sin comorbilidades® y también siguiendo los
"procedimientos de la teoria del tanque vagal".3*'7° Los niveles vagales se consideraron antes de la primera
intervencion de terapia manual ("niveles de referencia"), después de la primera intervencién de terapia
manual ("evento"), 1y 8 semanas despuésde la ultimaintervencion de terapiamanual ("postevento").

Resting (tonic Event (tonic Post-event (tonic
measurement) measurement) measurement)
Baseline variahle values Variables after first Variables after 1 wk (mid-
intervention (short-term) term) and 8 wks (long-term)
Reactivity (phasic measurement) Recovery [phasic measurement)

Figure: The three Bs of cardiac vagal control: resting, reactivity and recovery (Laborde, Mosley &
Mertgen, 2018).

Acronyms and abbreviations: Week (wk), weels (whs).

Intervenciones de terapia manual y procedimientos de las actuaciones del fisioterapeutay del psicélogo

Para la 12 fase de la tesis doctoral (en nifios sin patologias asociadas)

Todas las intervenciones se realizaron bajo condiciones controladas (humedad, temperatura y presion
atmosférica, sin estimulos visuales o auditivos). Los procedimientos se realizaron el mismo diade lasemanaa
la mismahorayen el mismo lugar para reducirel sesgo.

Una vez que se completd la aleatorizacidn y la asignacién al azar, se estudiaron los efectos neurofisiolégicos
de dos intervenciones de terapia manual de 25 minutos, que incluian un programade terapia de masaje y un
programa de terapia craneal manual, para evaluar la hipétesis de que el programa de TM craneal puede
mejorar el control vagal cardiaco midiendo los parametros de la VFC relacionados con la actividad
parasimpatica.
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Un fisioterapeuta (promotore investigador principal de latesis doctoral) administré todas las intervencones
y un psicélogo cegado recogid todas las variables. Antesy diez minutos después de recibir cada intervencdon
de TM, el psicélogo recogid las variables de cada participante en posicion supina en condiciones de reposo (el
valorde referenciade cadavariable).Posteriormente, el psicdlogo recogiélas mismas variables semanalmente
hasta cuatro semanas después de la intervencidn (posterior al evento) para estudiar la persistencia de los
efectosydeterminarcuando las variables habian vuelto alos valoresiniciales.

Después de un periodo de lavado de 3 meses, todos los participantes se incluyeron en un grupo de efectos
neutro permaneciendoen una posicionrelajaday supinadurante 25 minutos sin recibir ningunaintervendon;
asi, cada participante era su propio control. El psicélogo recogié las variables antes y después de que el
participante permanecieraen un estado relajado en posicion supina bajo las mismas condiciones.

Grupo Intervencidn 1: recibieron una Unica intervencion de TM de presién moderada en los musculos
cervicales, dorsales y lumbares durante 25 minutos en posicidn prono. La hipétesis es que el masaje

proporcionabeneficiosal cambiarel SNA de un estado simpatico a un estado parasimpatico, aunque nose ha
alcanzado un consenso claro.12°>:197:198223

Grupo Intervencién 2: recibieron una Unica intervencion de TM que constaba de una secuencia estandar de

diez técnicas craneales durante 25 minutos con el participante en posicion supina. Se han descrito efectos
parasimpaticos derivados de estas técnicas craneales al promoverla movilidad articularyla relajacion de las
estructuras miofascialesy membranosasy asiinducir efectos sobre el SNA 232233

Fundamentandonos en las relaciones anatomo-fisioldgicas del nervio vago, se propuso esta secuencia de
técnicas porque cada una de estas técnicas tiene una influencia en las diferentes secciones del recorrido del
nerviovago después de pasar porel agujeroyugular.

La secuenciade técnicas cranealesempleadafue lasiguiente: latécnica CV-4, la liberacién de la base craneal
(latécnicasuboccipital), ladescompresién lumbosacra (traccién deltubo dural), l1aliberacién de losdiafragmas
transversales, las técnicas de elevacion frontal y parietal, las técnicas te mporales (bamboleo temporal,
traccién de las orejas), liberacion miofascial de la articulacidon temporomandibular, latécnica de fascia cervical
profunda y la técnica CV-4 (nuevamente). Se ha informado que estas técnicas ejercen efectos relajantes,
disminuyen el tono simpdtico, cambian la actividad del diafragmay controlan la respiracién auténomica y
aumentan la temperatura de la regidn suboccipital.64130.134.135232,233,235 F| tjempo total requerido para aplicar
las dieztécnicas fue de 25 minutos y cada técnicarequirié aproximadamente 3 minutos para completarse.

A continuacion, se proporciona unaexplicacion de cadatécnicaaplicada:

e LatécnicaCV-4: los participantes permanecieron en posicién supina y el fisioterapeuta se situabaen
la cabecera de la camilla con los codos sobre ésta. Ambas manos del fisioterapeuta se colocaron en
las protuberancias laterales de la escama occipital (medialmente a la sutura occipitomastoidea) con
la eminencia tenar. La técnica consistié en una fase de compresion y de cese y ha sido descrita por
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algunos autores siguiendo el impulso craneal ritmico (concepto osteopatico) o siguiendo la actividad
costal respiratoria al realizar la compresion occipital 13013523236 Dyrante la espiracion costal, el
fisioterapeuta realizé una compresién occipital ritmica suave. El fisioterapeuta liberd la compresion
durante la fase inspiratoria hasta que disminuyé el ritmo respiratorio y se observé una disminucién
en el tono muscular suboccipital .6413>232233 Esta técnica CV-4 fue la primera y la Gltima (décima)
realizadaenlasecuencia.

Liberacién de labase craneal o técnicasuboccipital : el objetivo fue liberar estructuras miofasciales en
la regidn suboccipital. Los participantes permanecieron en posicién supina y el fisioterapeuta se

encontrabaen lamisma posicién descrita anteriormente, con las manos colocadas debajo de la cabeza
del paciente de modo que los procesos espinosos de las vértebras cervicales pudieran palparse con
los dedos. Los dedos del fisioterapeuta se movieron gradualmente hacia arriba hacia los cdndilos
occipitalesyluego hacia abajo para encontrarel espacio entre los céndilosy el proceso espinoso del
eje. El fisioterapeuta levanté el craneo del participante doblando las articulaciones
metacarpofaldngicas, mientras que las articulaciones interfaldngicas permanecieron en extension,
utilizando los dedosindice, anulary medio paraaplicar una presién suave que se mantuvo hasta que
se liberdlafascia.??7:228

Descompresién lumbosacra: los participantes en posicidn supina con semiflexion de las rodillasy de

las caderas. Una mano del fisioterapeuta colocadaen L5 y la otra en el sacro, aplicando una traccién
ritmica y lenta con ambas manos en direcciones opuestas, promoviendo la relajacién de las
estructuras miofasciales.?7228

Liberacién de los diafragmas transversales: el nervio frénico se anastomosa con el nervio vago a lo

largo de su trayecto, inervando ambos el diafragma. El nervio vago estd también en contacto con el
nucleo espinal del trigéminoatravés de conexionesaferentes. Porlo tanto, la disfuncion diafragmatica
puede producir sintomas en la base cervical, enel suelode laboca, enla duramadre y enlos ojos. Las
membranas de tensidn reciproca estan inervadas por el sistema trigémino, nervio vago y el nervio
hipogloso. La estimulacién generada a través de la liberacién transversal del diafragma reduce la
tension en la musculatura diafragmatica y mejora su actividad y el control auténomico de la
respiracion.?28248 | as técnicas aplicadas a los diafragmas transversales se describen a continuacién
(diafragma pélvico, toracicoy clavicular).

o Diafragma pélvico: los participantes permanecieron en posicion supina. El fisioterapeuta

colocé una mano debajodel hueso sacroy la otra en el pubis. Cuando el participante inhalg,
el fisioterapeuta ayudd cuidadosamente a que el hueso sacro se elevara mientras
simultdneamente ayudaba a que el hueso pubico descendiera. Durante la exhalacidn, la
técnicase realizéoenel orden inverso.?®

o Diafragma toracico: los participantes en posicidn supina. Los pulgares del fisioterapeutay

todos los lados posteriores de las manos se colocaron debajo del diafragma en posicion
anterolateral y acompafiaron el ciclo respiratorio del paciente. Durante lainspiracidon, ambas
manos se separarony las manos del fisioterapeuta se juntaron al exhalar.???
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o Diafragmaclavicular: los participantes en posicién supinay el fisioterapeuta colocé una mano

entre ambas claviculas y la otradebajo de la espalda del participante en una posicidn paralela
para acompafar el ciclo respiratorio del paciente. Durante la inspiracion, el fisioterapeuta
separd sus manos y las manos se juntaron durante laexhalacion.?®

La técnicade elevacién frontal: los participantes permanecieron en posicidn supina y el fisioterapeuta
se encontraba en la cabecera de la camilla con los codos sobre ésta, colocando los dedos justo por

encimade lascuencas de los ojosy aplicando unasuavetracciénvertical. Lahozdel cere brose inserta
en la cresta del hueso frontal, en el seno sagital superiory en la protuberancia occipital interna; por
lotanto, estatécnicapuede actuarsobre la hoz del cerebroy el hueso frontal 227233

La técnicade elevacidn parietal: participantes en posicidn supina, con el fisioterapeutaubicadoenla
misma posicién descrita anteriormente, colocando sus manos en ambos huesos parietales con los

dedos extendidos a lo largo de la sutura temporoparietal y los pulgares cruzados y colocados en los
lados opuestos de los huesos parietales. Esta técnica incluia dos fases: primero se realizé una
compresion parietal bilateral leve y luego traccidn de los huesos parietales endireccién craneal. Como
la hoz del cerebro se inserta en la parte craneal de los huesos parietales y el tentorio cerebelo en el
anguloinferoposteriordelos huesos parietalesy enlaparte inferior delahoz del cerebro, estatécnica
puede actuaren lahoz del cerebro, enlatiendadel cerebelo y huesos parietales.?2723

Técnicastemporales:yaque latiendadel cerebeloseinsertaenla porcion petrosay enlos procesos

mastoideos de los huesos temporales, estas técnicas puedentenerunainfluenciasobre latienda del
cerebelo y los huesos temporales. Las técnicas temporales aplicadas fueron el bamboleo temporal y
traccién de las orejas.
o Bamboleotemporal: participantes en posicidon supinay el fisioterapeuta se encontrabaen la
cabecera de la camills con las manos debajo del crdneo y los pulgares sobre los apices

mastoideos, aplicando una presidn lateral suave hacia la linea media en uno de los apices
mastoideos, mientras que el otro pulgar controlabala posicién del dpice mastoideo opuesto.
El mismo movimiento se realizé en ladireccion opuesta 227233

o Traccion de las orejas: participantes en posicion supina y el fisioterapeuta ubicado en la

cabecera de la camillarealizé una traccion simultanea de los |ébulos de las orejas con los
dedos indice y pulgar en un angulo de 45° aplicando una fuerza simétrica hasta que obtuvo
una resistencia eldsticasimétricaen ambos lados.??7233
Liberacién miofascial de la articulacion temporomandibular: los participantes permanecieron en
posicion supina.El fisioterapeutaen lacabecerade lacamillacolocé ambas manos sobre lamandibula

del paciente, con los dedos medios extendiéndose a lo largo de la rama vertical de la mandibulay
terminando bajolos dangulos bilaterales de lamandibula, aplicé y mantuvo unatraccién caudal suave
hasta que se produjo larelajacion de lamusculaturatemporomandibular. 228229

La técnica de fascia cervical profunda: considerando el cuerpo humano como una unidad funcional

donde cada drea estd en comunicacion con otra a través de la continuidad fascial, el sistema de la
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fascia dural del crdneo contintia con la fascia cervical profunda, luego con la fascia endotoracica
(anterior) y lafasciatoracolumbar (posterior). La fasciaendotoracica continta con lafascia transversal
hasta el pubis, mientras quelafasciatoracolumbarinvolucralatotalidaddeldrea posterior delcuerpo.
El objetivo de la técnica de la fascia cervical profunda fue liberar las estructuras miofasciales que
conectan el craneo con las estructuras del tronco a través de la fascia cervical profunda.??® Los
participantes estaban en posicion supina. El fisioterapeuta en la cabecera de la camilla comenzé
liberando el suelo de labocacolocandolas yemas de los dedos en una posicién medialalalineade la
mandibulay aplicando una presién uniformeenambos lados para equilibrar el tono muscular. Luego,
el fisioterapeuta sostuvo la cabeza del paciente con una mano debajo del occipucio y la le vanté con
una ligeraextensidn de las vértebras cervicales superiores; la otra mano se colocé en el esterndn. La
mano debajo del occipucio aplicd unatraccién suave, mientras que la otra mano aplicé presién caudal
sobre el esternon.2?7.228

Parala 22 fasede la tesis doctoral(en nifios con TDAH)

Todas las intervenciones se realizaron bajo condiciones controladas (humedad, temperatura y presion
atmosférica, sin estimulos visuales o auditivos). Los procedimientos se realizaron el mismo diade lasemanaa
la mismahorayen el mismo lugar para reducirel sesgo.

Una vez que se completod el proceso de aleatorizaciony las asignaciones alos grupos, se estudiaron losefectos
fisioldgicos y neurofisiolégicos de dos programas de terapia, que incluyeron un programa de terapia de masaje
y un programa de terapia craneal manual, previamente descritos. Segun lainvestigacidon llevadaa cabo en la
primera fase de esta investigacién en nifios sanos sin comorbilidades,®* se evalud la hipdtesis de que el
programaterapia manual craneal puede mejorar el control vagal cardiaco a partir de los pardmetros de la VFC
vinculados a la actividad parasimpaticay, asimismo, puede proporcionar un estado de relajaciéon analizado a
partir de variables fisioldgicas.

Cada uno de los programas consistio en 4 sesionesde TM de 25 minutos, aplicadas cada dos semanas. E
fisioterapeuta (promotor e investigador principal) administré todas las intervenciones y un psicélogo cegado
recogié todas lasvariables antesy diez minutos después de recibir cadauna de lasintervenciones de terapia
manual en posicién supina en condiciones de reposo ("valor de referencia y valor del evento").
Posteriormente, el psicdlogo recogidlas mismas variables al cabo de unay ocho semanas después de la dltima
intervencion para analizar la persistencia de los efectos a medioy a largo plazo y asi poder determinar si las
variables habianretornado a los valoresiniciales ("valor posterior al evento").

Las técnicas aplicadas al grupo de intervencidn 1 (masaje de presién moderada en musculatura cervical, dorsal
y lumbar) y al grupo de intervencién 2 (10 técnicas craneales secuenciales de TM), se han descrito
detalladamente.
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Diferencias de las intervenciones realizadas entre la 1° fasey la 22 fase:

Lo Unicoque diferencialafase 1de lafase 2, es que enla fase 1 (nifios sanos) Unicamentese aplicé unauUnica
intervencion y se valord el antes-después de la intervencion y la persistencia semanal de los efectos hasta
cuatro semanas posterioresalaintervencion. Tres meses posteriores (tras un periodo de lavado), los sujetos
fueron sus propios controlesya que se evalud el efecto de permanecer en posicién supina durante 25 minutos,
en un estado de relajacidn, sin recibir ninguna intervencién fisioterapéutica y sin recibir estimulos extemos,
recogiendo las variables estudiadas antes-después de esos 25 minutos de relajacién.

En cambio, en la fase 2 (nifios con TDAH), se llevaron a cabo 4 intervenciones de TM (masaje y TM craneal)
con una cadenciaquincenal y una duracién de 25 minutos, al igual que en la primerafase realizada en nifios
sanos. En este caso, en la 22 fase, se recogieron las variables antes-después de cada sesidn (efectos a corto
plazo) y a una y ocho semanas posterioresa cada programa (efectos a medio y largo plazo) para analizar la
persistenciade los efectosy asi poderdeterminarunacadenciaiddneade tratamiento.

Funciénde los padres/tutores

Como parte del proceso de un ensayo clinico, elinvestigador princi pal o fisioterapeuta, aseguré quelos padres
estuvieran bien informados, puedieran hacer preguntas sobre el ensayo clinico e se lesinformdde que podian
abandonar el ensayo clinico en cualquier momento. Asimismo, también se obtuvo el asentimiento de los
propios nifios participantes en el estudio.

Como criterios de inclusidn y como requisito fundamental los padres tenian que haber realizado durante el
ultimo afio un programa de psicoterapia conductual en el Hospital Parc Tauli (ya que es un tratamiento que
forma parte de la practica habitual en el manejo del TDAH infantil). Los padres que ya hubieran realizado esta
terapia, nolatenian que volverarepetir. Lafinalidad de esterequisito fue acotar al maximo las caracteristicas
del grupo de estudio, que todos cumplieran los mismos criterios de selecciény reduciral maximo los posibles
sesgos o variables de confusion.

La finalidad de la psicoterapia conductual para padres es lade instruirles en procedimientos que les permitan
potenciarlaconducta prosocial de sus hijos, fortalecerlavinculacidn afectiva entre padres e hijos y favorecer
la creacién de un clima familiar positivo, rompiendo, de este modo, la progresién y generalizacién de los
primeros problemas conductuales.

Variables, instrumentos o escalas de mediciéon y metodologiade la recogida de datos

Para la 12 fase de la tesis doctoral(en nifios sin patologias aso ciadas)

En la 12 fase cada participante asistié a6 citas.

e En la primera sesidn, el fisioterapeuta realizé una anamnesisy un examen fisico y administré un
cuestionario ad hoc (para la recogida de variables antropométricas, ver la siguiente Tabla). A
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continuacion, losparticipantes permanecieron enposicionsupinay en un estado derelajacion durante
10 minutos. Seguidamente, el psicélogo recogid las variables fisioldgicas y neurofisioldgicas antes y
despuésde laintervencidnde TM(para analizarlos efectos inmediatos o a corto plazo).

Durante la segunda, tercera, cuarta y quintasesiones (una, dos, tresy cuatro semanas despuésde la
intervencion de TM, respectivamente), el psicélogo recogié las mismas variables fisioldgicas y
neurofisioldgicas después de un descanso de 10 minutos en posicién supina y en un estado de
relajacion (sin recibir ninguna intervencion ni ningln estimulo externo) para analizar la persistencia
de los efectosydeterminarlacadenciade tratamientoideal.

Durante la sexta sesién, después de un periodo de lavado de 3 meses, todos los participantes
permanecieron enreposodurante 25 minutos en posicién supinasinrecibirunaintervenciéon de TM
ni ningln estimulo externo. El psicélogo recogié las mismas variables antesy después del periodo de
descanso para comparar los efectos entre los grupos de estudio.

Vaniables and measurement mstruments.

Variable types Variables Scales and measuring instruments
Age Anamnesis and questioning
Sex Anamnesis and questioning
BMIT Approved scale and telescopic measuring rod
Anthropometric Body fat percentage Equations of Slaughter
(Sociodemographic)
WHR Measuring tape
Joint hypermobility Rotés-Querol criteria
S’ammg’pe Heﬂth—cm; ISAE
AT Digital thermometer
Physiological Sa0; Pulse oximetry
variables
Respiratory rate Breaths/minute
HR Approved heart rate monitor
BEP Approved blood pressure monitor
Neurophysiological | HRV (time and frequency | Wireless monitoring and Polar® thoracic chest
variable domain parameters related strap H7 (following recommendations of
te cardiac vagal tone) psvchophysiological research related to HRV
and cardiac vagal tone [19, 21])

Description of the typology of the variables and their instruments or scales of measurement.

Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMTI); waist'hip ratio (WHR); axillary temperature (AT);
oxygen saturation (Sa02); heart rate (HR); blood pressure (BP); heart rate vanability (HRV); ISAK
(international standards for anthropometric assessment).
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v" Variables antropométricas (sociodemograficas): se administré un cuestionario abreviado SNAP-IV

abreviado para excluir cualquier trastorno de salud. El fisioterapeuta recopild datos sobre filiacion,
edad, sexo, criterios de inclusiény exclusién, posibles variables de confusidn, indice de masa corporal
(IMC, kg/ m2), porcentaje de masagrasa (ecuacién paranifios)*?®larelacidoncintura/ cadera (WHR)*®
e hipermovilidad articular mediante goniometria segun los criterios de Rotés-Querolde 10items para
nifios <14 afios>*3*®y considerandocuatro grados: grado | (2 items positivos), grado I (3-5 elementos
positivos), grado Il (6-8 elementos positivos) y grado IV (8-10 elementos positivos). El somatotipo
antropomeétrico de Heath-Carterse midid de acuerdo con los criterios de la International Society for
the Advancement of Kinanthropometry (ISAK)3¢7370430 y considerando el somatotipo ectomorfo
(somatotipo'C, J, K'), elendomorfo (somatotipo'B, G, L'), el mesomorfo('A, H, | ') y los somatotipos
combinados (' E = meso-ectomorfo, D=meso-endomorfo, F = endo-ectomorfo').

v' Variablesfisioldgicas:el psicdlogo recogid latemperatura axilar, la saturaciénde oxigeno, la frecuenda

respiratoria, la frecuencia cardiaca y la presion arterial sistdlicay diastélica utilizando dispositivos
aprobadosy confiables.

v" Variables neurofisioldgicas: se utilizaron parametros de dominiotiempoy frecuencia para analizarla

VFC (ver Tabla 2), con un enfoque particular en las siguientes variables ya que representan el tono
vagal: el cuadrado medio de las diferencias sucesivas (RMSSD) como un parametro de dominio de
tiempo y el componente de alta frecuencia (HF) como una medida de dominio de frecuencia.’' El
componente de baja frecuencia (LF) y la relacién o ratio LF / HF también se consideraron porque,
aunque no se halogrado un consenso claro,!?*'2> ambas variables reflejan una mezcla de influendias
simpaticasy vagalesy la relacidn LF / HF se ha consideraclasicamente pararepresentarel equilibrio
simpatico-vagal. Cualquier cambio en la relacién LF / HF se interpreta segin aumentos o
disminucionesenloscomponentes HF o LF. El psicélogo recopild los pardmetros de dominio de tiempo
y frecuencia mediante monitorizaciéninaldmbricay una banda tordcica Polar® H7 (Polar ElectroInc.,
Bethpage, NY, EE. UU.)*%431de acuerdo con |las recomendaciones para la investigacion psicofisiol dgica
relacionadaconla VFCy el tono vagal cardiaco.3'3*

Parala 22 fase de la tesis doctoral (en nifios con TDAH)

Despuésde lareuniéninformativa, cada participante asistié a 6 citas.

e En la primera sesidn, antes de que el paciente recibiera la intervencién correspondiente, el
fisioterapeuta realizé una anamnesis, un examen fisico, administro el cuestionario del trastomo de
coordinacion del desarrollo (DCDQ)#*? y un cuestionario ad hoc (para la recogida de variables
antropométricas, ver tabla 1). El cuestionario ad hoc se administré antes de cada sesiony en él se
registré laasistencia, los motivos porlos que no asistié a algunacita (si fue el caso) y si laintervendoén
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causo algun efectoadverso. A continuacién, los participantes permanecieron en posicién supinay en
estado de relajacién durante 10 minutos. Seguidamente, el psicélogo recogié las variables fisiolégicas
y neurofisiolégicas antes y después de la cada intervencion (también denominado "evento" o
medicidnténica, paraanalizarlos efectos acorto plazo).

e Durante la segunda, terceray cuarta sesion, el psicdlogo recogid las mismas variables fisiolégicas y
neurofisioldgicas antesy después de cadaintervencién en estado de relajacidon en posicion supina. El
objetivo fue analizar la persistenciade los efectos de laprimerasesién, porlotanto, en este caso, los
valores de los pardmetros antes de recibir la segunda, terceray cuarta intervencion se tuvieron en
cuentay se compararon con los valoresde referenciaantes derecibirla primeraintervencion (también
denominado "proceso de reactividad" o medicidn fasica). Otro objetivo fue determinar los efectos a
corto plazo de ambos programas (variables recogidas antes y después de cada intervendon)
("evento", medicién ténica).

e Enlassesiones5y 6, se realizo el seguimiento a medioy alargo plazo (1y 8 semanas después de la
ultima sesidon de TM). Después de permanecer 10 minutos en reposo en posicion supina, el
fisioterapeuta recogié el DCDQ y sus subescalasy el psicélogo recogié las variables fisioldgicas y
neurofisioldgicas paradeterminarlos efectosamedioy alargo plazo ("post-evento", medicidn ténica)
y determinar unacadenciaideal de tratamiento ("proceso de recuperacién", medicién fasi ca).

v' Variables antropométricas (sociodemogréficas): elfisioterapeuta recogié datos sobre filiacién, edad, sexo,
criteriosde inclusiony exclusidn, posibles variables de confusién, indice de masa corporal (IMC, kg/ m2),
porcentaje de masagrasa (ecuacion para nifios)*® la relacion cintura / cadera (WHR)*?° y la hipermovilidad
articular mediante goniometriade acuerdo con los criterios de 10 items de Rotés-Querol paranifios <14
afios!!>33% y considerando cuatro grados: grado | (2 items positivos), grado Il (3-5 items positivos), grado
Il (6-8 items positivos) y grado IV (8 -10 items positivos). El somatotipo antropométrico de Heath-Carter
se midid de acuerdo conlos criterios de la International Society for the Advancementof Kinanthropometry
(ISAK)367370430y considerando un somatotipo ectomorfo (somatotipo 'C, J, K'), endomorfo (somatotipo 'B,

G, L'), mesomorfo ('A, H, I') y somatotipos combinados ('E = meso-ectomorfo, D = meso-endomorfo, F =
endo-ectomorfo').

v' Variables fisioldgicas: el psicdlogo recogio la temperatura axilar, la saturacion de oxigeno, la frecuenda

respiratoria, la frecuencia cardiaca y la presion arterial sistdlica y diastdlica utilizando dispositivos
aprobadosy confiables.

v Variables neurofisioldgicas: se utilizaron pardmetros de dominio tiempoy frecuencia paraanalizar laVFC
(verla siguiente Tabla), con un enfoque particular en las siguientes variables que representan el tono
vagal: el cuadrado medioraiz de diferencias sucesivas (RMSSD) como un pardmetro de dominiotiempoy
la alta frecuencia (HF) como medida de dominio de frecuencia.® El componente de bajafrecuencia (LF) y
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la relacion o ratio LF / HF también se consideraron porque, aunque no se ha logrado un consenso
claro,'?*12> ambas variables reflejan una mezclade influencias simpaticas y vagales y larelacién LF / HF se
ha considerado cldsicamente como una representacién del equilibrio simpatico-vagal. Cualquier cambio
en la relacién LF / HF se interpreta seglin aumentos o disminuciones en los componentes HF o LF. El
psicélogo recogid los pardmetros de dominio tiempo y frecuencia mediante monitorizacion inalambrica y
una banda toracica para el pecho Polar® H7 (Polar Electro Inc., Bethpage, NY, EE. UU.)#%431 de acuerdo
con las recomendaciones para la investigacidn psicofisioldgica relacionada la VFC y el tono vagal
cardiaco.3*3! La otra variable neurofisioldgica recogida fue el DCDQ y sus subescalas (control durante el
movimiento, motricidad fina / escritura a mano, coordinacidn general y trastorno de desarrollo de la
coordinacidon-DCD total).**? Los nifios con TDAH a menudo muestran dificultades de coordinacion, control
motor, movimientos repetitivos, dificultades de equilibrio y desbordamiento motor excesivo. Se ha
descrito que estas caracteristicas estan correlacionadas con la inhibicion de la corteza motora.3®
Alrededordel 50% de los nifios con TDAH también cumplen con los criterios de DCD.3'” Aunqueel TDAH a
menudo se presenta con problemas motores, a menudo éstos pasan desapercibidos ya que los criterios
de diagndstico noincluyen problemas sensorialesy motores.?*832> Hay poca concienciade larelacion entre
los problemas sensoriales y motores, las habilidades cognitivas y las condiciones psiquiatricas entre los
profesionales de salud mental,*?° y cada vez es mas evidente que los déficits motores forman parte del
marco clinico de las personas con TDAH.23°
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Time and frequency domain parameters of heart rate varability.

Variable Description Reference values in | Reference values Interpretation
healthy adults in healthy
children
HEYV, time domain
ER or NN | Interval betwesn two =750 ms High correlation with high
Interval beats (R peaks on frequencies and indicates vagzal
the el EKG) tone (parasympathetic activity)
SDNN Standard deviztion 141 £ 39 ms 5-15 years: Cyclic components responsible
from normal to 48.603-02 06 ms | for HEV. Global measurement
normal (NN) 15-35 years: of HRV
intervals in 38.87531-81.309
heartbeats ms
BMS5D Square root of the 2T+ 12ms 5-15 years: High correlation with high
mean of the sum of 65.6591-83.482 ms | frequencies and indicates vapgal
ﬂ:_le squares of the 13-35 vears: tome (parasympathetic activity)
differences between 62.338-80.185 ms
consecutive NN
mtervals
NNSO Number of NN ms High correlation with high
mnterval pairs that frequencies and indicates vagzal
differ by more than tone (parasympathetic activity)
50 ms
pNNED Percentage of the Ve High correlation with high
number of NIN frequencies and indicates vagzal
mterval pairs that tone (parasympathetic activity)
differ by more than
30 ms
HEY, frequency domain
HF power | High frequency band | 975+ 203 ms*Hz Relationship with vagal tone or
(0.15-0,40 parasympathetic activity and
Hz) respiratory activity; correlation
with BMSSD and pINN30
LF power | Low frequency band | 1170 416 ms?Hz Mix of sympathetic and vagal
(0.04-0,15 activity, baroreflex activity
Hz)
VLF (0.0033- | Very low frequency ms? Long-term regulation
0.04 Hz) band mechanisms, thermoregulation
and the renin-angiotensin
system
LF/HF ratio | Fatio LF (ms?)HF 132 5-15 years: Estimation of sympathetic-vagal
{(ms?) 1.0591-1.425 balance: vagal influence (related
15-35 vears- to relaxation and HF) or
0 88?4-5}-755568 sympathetic (related to stress
) ’ and LF).

Description of vanables in the time and frequency domams of heart rate vanabihty (Bemtson, et al., 1997;
Zygmunt & Stanczyk, 2010; Quintana, Alvares & Heathers, 2016; Laborde, Mosley & Thayer, 2017;
Shaffer & Ginsberg, 2017).
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v" Variables Neuropsicolégicas

1

Escala Conners para padres versidén abreviada (CPRS-R)?’”: Esta variable neuropsicoldgica fue
autoadministraday el psicélogo resolvié cualquier dudaalos padres/tutores. El tiempo estimado
de administracion fue de 5 minutos. Consta de 27 items que evallan problemas de conducta,
hiperactividad, desatencidn-pasividad.

Escala CHIP-CE/CRF Child Health and IlIness Profile- Parents Edition*3? (“Perfil de Salud Infantil”):
Fue autoadministrada, con un tiempo estimado de administracién de 10 minutos. Es un
instrumento genérico del estado de salud dirigido a niflos entre 6 y 11 afios, en las ultimas 4
semanas. Consta de 75 items. Para cada una de sus dimensiones se genera una puntuacion que
configurael perfil de salud.

Escala WFIRS (Weiss Functional Impairment Rating Scale) ** Fue autoadministrada, con un tiempo
estimado de administracion de 5minutos. Mide el impacto del TDAH en lafuncionalidad de nifios
y adolescentes, analizando las consecuencias del trastorno en actividades relevantes paralavida
de los pacientes en materiade desarrollo socialy emocional. Constade 46items distribuidosen 6
dimensiones (familia, colegio, habilidades para la vida, autoconcepto, actividades sociales,
actividades de riesgo).

Test STROOP***> Fue administrado por el psicdlogo, con untiempo estimado de administracion de
10 minutos. Es un test atencional que evalla la habilidad para resistir la interferencia de tipo
verbal. Es una buena medida de la atencidn selectiva. Evalua la capacidad para clasificar
informacion del entorno y reaccionar selectivamente a esainformacion. Se administra a partir de
los 7 afios.

Escalas de Impresién global clinica (CGl) Mejoria/Severidad: CGl-I y CGI-S: Clinical Global
Impression Improvement/Severity)*® Fue administrado por el psicélogo, con un tiempo estimado
de administracidon de 5 minutos. Este test evallala gravedad de la enfermedad, sucambio enel
tiempo vy la eficacia de un tratamiento teniendo en cuenta la condicién clinica del pacientey la
gravedad de los efectos secundarios. Se divide entres partes: gravedad de laenfermedad, mejoria
global e indice de eficacia.

Escala de efectos secundarios de Barkley (Side effects rating scale)*?Fue autoadministrada, con
un tiempo estimado de administracion de 5minutos. Es una escalade 17 items que se asocian al

tratamiento con metilfenidato. Los efectos secundarios se clasifican en unaescalade 9puntos de

leve (puntuacién = 1) a mas grave (puntuacién = 9). Las puntuaciones por encima de 7 se
consideran graves.

Las variables neuropsicoldgicas: CPRS-R version abreviada,?’” CHIP-CE*33, WFIRS*34, STROOP*%> y CGI*3®: se
analizaron por parte del psicélogo antes deliniciode laprimerasesién de tratamiento, una semanadespués
de laultimasesion (paraevaluarlos efectosa medio plazo) y 8 semanas despuésde la Ultima sesion (efectos

a largo plazo) para valorarla persistenciade los efectos. Lavariable sobre los efectos secundarios originados
por el metilfenidato fue analizada por el fisioterapeuta através de laSide effects rating scale de Barkley*¥, 5

10 minutos antes de la12intervencién, 1semanadespuésde la Ultima sesion ( para valorarlos efectos a medio

plazo)y 8 semanas despuésde laultimasesién (alargo plazo) paravalorarla persistenciade los efectos.
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Tipalogia Variables Instrumentos’ Unidades Valores de referencia
Edad Amawnesis, mterrogztario Afos 7-11 zfios
Zamo Amsmmesis, miemogstario Mezcaling femaning Masculing’ Femening
InC Indicadores Pazo (k=)' tzlla kg'nr® por parcentiles Eszjopeso<Pearcentils
() (posicidn relativa de Paso s=ludable: Percentil 5 hasts por debaio dal il 85
TKIC entre nifios del 5o 0. Percemtil 83 hasts por debajo dal il 05
mizmo sexo ¥ edad) Obezo Tenal o mayvor 8] percenti] 85
Antropométricas 5% Miasa grasa Eruaciones Slanghter v Parcantzje Mifios Diizz
descriptivas colzboradores
Saludsble: 9-15% Sahsdable: 14-21%
Sobrepeso: 21-13% Sobrapeso: 22-31%%
Ooesidad: =0 > 23% Obezidad: =0 > 32%
Indice cinfura/altara Indicadores; Perimatro Indice Esremadamente Deleado:< 0,34
abdominal {om) | talla (o) Deleado sano: 0,35-0.43
Sano: 0,46-0,51
Sobrepesa:0,32-0,62
Sobrepeso elevado v Obesidad marbida>0 64
Hiperlztitnd Articular Criterios Fotés-Cuaral Grados Girado I: <7 criterios +
(mediarte sondometriz) Grado IT: enme 3-F criterips+
CGrado IO0I: anra §-3 criterios +
Grado TV: 9-10 criterios +
Somatotipa Haath Carter; ISAK Clazificacion e Iezomorfo v sus combinacionas
somnatocarta de Heath Endomorfa v zus combinacionss
Cartar Ectomorfo v sus combinaciones
Temrperanma orlar Termomeras digital Grados centizardos 347-373°%C
Variahlaz Sataracidn O Pulsicrimatds Parcantzie £3-100
Fisiologicas Frecuencia Fespiratoria Conteo 17 ° Fespiracionas por 15-33 respiraciones mimato
raspiraciones mmuto mimato
Frecuemcia Cardisca TPulzametros hameclogade M Latidos por mimsto 60-115 latidos minoto
Tension Arterial Teasiomatro homalozads mmHz Sistalica” §5-135 mmHz
Drigstolica: 52-28 mmHg
Variahle *Variable principal (a hlonitarizacion inslambrica ¥ BMEED (me) EMEED {ms): 63,65 85,482 me
Meurofzialdzica corto plazo): bemda toracica polar HT LF (ms") (HF {m=") LEHF: 1,0501- 1 425
Variahilidad de la (recomendaciones Sociedad (cocients)
frecuencia cardiaca Europea y americana
VFC: Indicadores: Cardiclogiz)
-Dominio tiempo:
RMESD
-Dominio frecuencia:
LF (ms") HF (m="}
Pricomotricidad Cuestionario validado para Escala Likert Puntaje Die 5 27 afios: de 15 a 44 putos sospacha de trastomo desarrollo da
(Indicador: CTDC) trastormo del desamrollo de 1z coardinzcidn
coordinacidn ({CTDS) De & 2 © afios: de 15 a 55 pumtos sospacha de trastamo desarrollo de
De 102 15 afipe: de 15 2 57 puntos soxpecha de trastamo desarrollo da
caardinacion
Variables Parfll de Salud Infantil Eszcala CHIP-PECEF Child Escala Likert Puntaje A mavor puntuacion
Meuropsicoldgicas Health and Ninssz Profile- & considera mejor calidad de vida
Parests Edition
Impacto TDAH en la Escala WFIRS (Weiss Escala Likert Puntaje Mavores muniaacionss indican una baja foncionalidad en los dominies
fimcionalidad Functional i considerados (familia, aprendizaje v escuela, habilidades vitales,
Rating Zcale de 46 fteme) amtoconcepts del nifio, actividades sociales v actividades arrisszadas)
Atencion salactive STROOP Puntzje Buens stencidn selective: Mavor o° de aciertos en tiempo establecido parala
praeha
Gravedad v Mejoria dela ICG-GE' ICG-MG Puntaje Escalade 0z 7 puntos: 1 nommal; 7 mds srave
enfermedad
“ariable clmica Efactos senmdarios Side affects rating sczle da Puntaje = 7 pumtos pars cads 1mo de los fiems {se sospacha efecios secondarics
metilfenidato Baridey oczzionadas por 2l metilfenidata)
*Variable principal a Ezcala Conners para padres Escala Likert Puntaje Sopspecha ds TDAH: Punmacidn tipica o estandarizada (T score’: >o= 70
medio plazo: wersion abreviada CPRE-R mumtos para cada una de las 4 subescalas (oposicionismo, instencidn,
Hiperactividad a partir hiperactividad, indice de TDAH)
del Indicador: Escala o
Conners CFRES-E, Brantzjes ignales o superiores a:
subescalas: MNiioz Timias
- Oposicionismo -5 aflos’ 8-11 afics £-3 afios’ 0-11 aioz
-Inatencisn Crposicionizmo: 1112 puntos Oposiciomizma: 10010 pantes
-Hiperactividad Inatemcign- 13714 mamtos Instencidn: &9 partos
-Indice de TDAH Hiperactividad: 119 pumtos Hiperactividad: /6 pumtos

Indice de TDAH: 23/26 puntas Indice TDAH: 1918 pumtos

Tabla: *Variables principales (2n negrita) y secundarnas; instrumentos, unidades, valores de referencia.
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En la 12 fase (realizada en nifios sin patologia asociada) y en la 22 fase (realizada en nifios con TDAH sin
comorbilidades) se tuvieron en cuenta las siguientes variables potenciales de confusion

v" Variables potenciales de confusidn: las variables potenciales de confusién se registraron mediante un
cuestionario ad hoc para permitir la exclusion de los participantes que no cumplian con los criterios
especificados, para cambiar las fechas de recogida de datos y para analizar condiciones atipicas que
pudieransuceder. Se consideraron y registraron las siguientes posibles variables de confusidn ya que
podian influirsobre laVFC:3!

e larutinadelsuefioeldiaanterioralaevaluaciénde laintervencion (seregistraronlas horasy
la calidad del sueiio),

e se evitd el ejercicio fisico intenso el mismo dia de la evaluacién, asi como las bebidas
cafeinadas o estimulantes,

e seevitaroncomidasy bebidas al menosdos horas antes de lasintervenciones,

e sepididalosparticipantes que fueran al baio antes del experimento,

e seregistraron medicamentosy otros tratamientos terapéuticos simultaneos.

Valoracion de la Eficacia

Las variables con las que se valoraré la eficaciade lasintervenciones de fisioterapiao de TM son las variables
del estudio recogidas a partir del cuaderno de recogida de datos y desarrolladas a lo largo de esta tesis
doctoral.

Una de las variables principales del estudio fue la Variabilidad de la Frecuencia Cardiaca (VFC) para la
valoracion de la eficaciade la intervencién a corto plazo. Es una variable neurofisiolégica que mid e de forma
indirectay no invasiva el SNA y, por tanto, determind la eficacia a corto plazo (antes-después de las
intervenciones de TM). Se recogio mediante monitorizacidn inaldambricay bandatoracica polar H7, siguiendo
las recomendaciones de laSociedad Europeay Americana de Cardiologia. Los pardmetros de dominio tiempo
y frecuenciade la VFCson el resultado de las interacciones entre el SNA (con su equilibrio simpatico-vagal) y
el sistema cardiovascular. Posteriormente, en la fase 2, se volvid a analizar 1 semana después de las
intervenciones (paraanalizarla persistencia de los efectos amedio plazo) y 8 semanas posteriores (andlisis de
la persistenciaalargo plazo).

La otra variable principal del estudio fue la Escala Conners para padres version abreviada (CPRS-R), para la
valoracion de la eficacia de la intervencion de TM a medio plazo en la fase 2. Esta variable neuropsicoldgica
fue autoadministrada. El psicélogo resolvio cualquierduda que pudierantenerlos padres/tutores. El tiempo
estimado de administracion fue de 5 minutos. Consta de 27 items que evaltan problemas de conducts,
hiperactividad, desatencidn-pasividad. Con esta variable se evalué la eficacia del estudio respondiendo al
objetivo “Analizar y comparar los efectos neurobiolégicos que producen 2 programas Fisioterapia a medio
plazoy alargo plazoa partir de variables neuropsicolégicas definidas”.
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Valoracion de Seguridad

Tal y como se ha mencionado en los antecedentes de este estudio, la presente tesis doctoral esta
fundamentada en el estudio piloto “Efectividad de un programa de Terapia Manual como tratamiento
coadyuvante en nifos con trastorno por déficit de atencidn con hiperactividad: estudio piloto cuasi
experimental”. El objetivo principal fue analizar los efectos inmediatos de un programa de 4 sesiones de
terapiamanual enuna muestrade 8 nifios en edad escolar, entre 6y 12 afios, con diagndstico psiquiatrico de

|"

TDAH, segun los criterios diagndsticos del DSM-V, seleccionados aleatoriamente, sin que abandonasen el
tratamiento multimodal durante el transcurso del estudio (metilfenidato y terapia cognitivo-conductual),
previo consentimiento informado de los padres. Otro objetivo fue evaluar la viabilidad del estudio con el fin
de probar el diseno metodoldgico del estudio, la efectividad, la seguridad y la aceptabilidad de las
intervenciones, asi como el andlisis estadistico aplicado, para poder hacer una traslacion del disefio a una
muestra mayor de nifios con TDAH estabilizadosy sin comorbilidades que cumplan los criterios de seleccidn
especificados en estatesis doctoral. Como objetivo secundario nos planteamos evaluarla persistencia de los
efectos después de nueve meses post-tratamiento.

Se aseguré la viabilidad, efectividad y seguridad del estudio. Con los resultados obtenidos se propuso hacer
una traslacidon del estudio a un grupo de nifios del Hospital Parc Tauli con diagnéstico psiquiatrico de TDAHy
gue cumplanlos criterios de seleccidn citados.

Otro punto que garantizod laseguridad del estudiofue a partir del andlisis de losresultados del cuestionario ad
hoc. En el cuestionario se registraron todos los abandonosy las pérdidas de pacientes, contabilizando el
porcentaje de abandonos/pérdidasy se anotaron los motivoso causas de las mismas. En caso de suceder algin
acontecimiento adverso, incluyendo las enfermedades intercurrentes, se derivaria a su médico de familia, se
informariaa su Psiquiatray Psicdlogo del Hospital y al CEIC del Hospital teniéndose en cuentalos resultados
recogidos hastalafecha. No se notificaron aconteci mientos adversos tras laaplicacién de las sesiones de TM,
garantizando de estamanerala seguridad de lasintervenciones de TM.

Analisis estadistico de los datos
Se utilizé el programa de analisis estadistico IBMSPSS® v.16.0., Excel y social science statistics.

1. Se analizarony aseguraron las condicionesde laboratorio en todas las actuaciones (humedad, temperatura,
presion atmosférica controlada, sin estimulos visuales ni sonoros y estabilizacidn de las variables control de
los voluntarios: temperatura central y saturacion de O,).

2. Una vezaseguradala estabilidad del entorno, se realizé ladescripcidon de la muestra, realizando un analisis
de ambos grupos para analizar las posibilidades de generalizacién. Se evaluaron los objetivos incluyendo
técnicas de analisis descriptivoy analitico de las variables del estudio consid erandose un nivel confianza 95%
y una significacién estadistica p-valor<0,05.
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Los valores de las variables continuas se resumen en una tabla donde se muestran sus correspondientes
mediasy desviacién estandarsegun ladistribucion de lavariable sea o no simétrica, rango de valores: méximo
y minimo. Las variables categdricas se presentaron en frecuencias absolutas, frecuencias relativas y
porcentajes.

3. Se analizd ladistribucionde normalidad de cada unade lasvariables para determinar si se aplicarian técnicas
paramétricas o no paramétricas mediante el test Kolmogorov-Smirov en la primera fase (muestra de 50
participantes);y el test de Shapiro-Wilk en la segunda fase (muestra de 48 participantes). Asimismo, se analizd
la homoscedasticidad u homogeneidad de las varianzas como medida de dispersion mediante Levene Test
para distribucidon no normal y Bartlett Test para distribuciéon normal.

4. Se realizd un analisis estadistico de las variables de estudio, comparando los grupos de estudio respecto a
lasvariables masrelevantes.

5. Se realizd un analisis estadistico univariante, bivariante y multivariante de las variables fisioldgicas,
neurofisioldgicas y neuropsicolégicas segiin sunormalidad y de acuerdo a los objetivos previstos, mediante:

» Los Tests estadisticos paramétricos que se utilizaron para variables continuas con distribucion normal:
o T Student para muestras dependientes e independientes: para cada una de las variables
continuas

> Los Tests estadisticos no paramétricos que se emplearon para cada una de las variables continuas de
distribucién nonormal:
o Wilcoxon test (dependientes)/ Ude Mann Whitney (independientes).

> Chi Cuadrado (x?): para variables categodricas con distribuciéon normal y no normal.

» Correlaciones:
o Coeficiente de Correlacidon de Pearson (r) paravariables continuas con distribucién normal.
o Coeficiente de Correlacién de Spearman (rho) para variables continuas con distribucién no
normal.

La (r)y la (rho) pueden variardesde -1.00 hasta 1.00. La correlacién de proporcionalidad directa o positiva se
establece conlos valores +1.00 y de proporcionalidad inversa o negativa, con -1.00. No existe relacién entre
las variables cuando el coeficiente es de 0.00. En todas las comparaciones se considerd con un valor p<0,05
como estadisticamentesignificativo.
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Limitaciones del estudio previsibles
En el disefiode latesis se hizo una prevision de las posibles limitaciones que podian apareceren el estudio:

e Poca participacién por falta de estimulo, tiempo, casos perdidos o incumplimiento de los requisitos
del protocolo.

Para reducir esta limitacién, un equipo multidisciplinar realizé reuniones previas, informando de las
intervenciones, resolviendo dudas, explicando los beneficios de las terapias, haciendo entrega de un
documento informativo.

e Casos en que el participante estuviera recibiendo el tratamiento estipulado (metilfenidato,
psicoterapia conductual) y presentase un deterioro en su situacién clinica que requiriera iniciar otro
tratamiento diferente al que se habia definido e el estudio.

e Aparicidn de algln acontecimiento adverso (incluidas enfermedades intercurrentes) que impidieran
la continuacién del estudio.

En caso de aparicionde alglin acontecimiento adverso (que nofue el caso) se derivaria al médico de familia,
se informaria a su Psiquiatra/Psicélogoy al CEIC del Hospital Tauli, teniéndose en cuenta los resultados
recogidos. Se elabord un cuestionario ad hoc para contabilizar losabandonos/pérdidas anotandose las causas.
El disefofue porintencidn de tratar, paraevaluarla eficaciade laintervencién de TM en una situacidonreal.

e Dificultad de realizar las intervenciones a nifios con TDAH ya que habian de permanecer quietos y
relajados durante 25 minutos aproximadamente.

Para reducirestalimitacion se preveyd incentivarles con algin obsequio.

Para evaluarlaeficaciade lasintervenciones sobreel SNA, las actuaciones se realizaronen decubito; sinhaber
realizado ejercicio ni ingesta de alimentos(al menos 2 horas antes), sinfiebre-febricula. Se excluyeronaquellos
participantes que estaban tomando medicamentos no estipulados y/o estuvieran recibiendo otra terapia
fisica/psicologica de manerasimultanea.

Se citaron el mismo dia y hora semanal y en el mismo lugar, para atenuarsesgos de medicidn.

Se controlaron en la medidade lo posible los factores ambientales que podian generarsesgos de confusiony
afectarla verdaderarelacion entre las variables estudiadas (en especial aquéllas que podrian afectara la VFC
y, por tanto, al SNA).
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La 19 fase de la tesis (nifios sin patologias asociadas) presento una serie de fortalezasy limitaciones

Segun los resultados obtenidos en la 12 fase, el programa de TM craneal generd efectos neurofisioldgicos
sobre la VFC al aumentar la actividad parasimpaticay los efectos persistieron hasta tres semanas. Estos
resultados se observaronen nifios sanos sin comorbilidades concomitantes; porlo tanto, el efecto positivo no
se debid aun efectodel tratamiento asociado a unaafeccién musculoesquelética subyacente. Porlo tanto, los
efectos a corto y a medio plazo de la TM craneal parecieron estar relacionados con técnicas de tratamiento
especificas.

Se obtuvo una muestra homogénea en cuanto a términos de edad mediante el uso de criterios de seleccidn
especificos y cada participante fue tratado el mismo dia de la semanay a la misma hora para atenuar las
fuentes de sesgo de medicién. Se intentd controlar cualquier variable de confusion que pudiera afectar los
parametros de la VFC en la mayor medida posible al haberlos registrado con un cuestionario ad hoc
(concretamente se tuvo en cuenta la rutina de suefio, actividad fisica, comidas y bebidas con cafeina,
medicamentos y cointervenciones simultaneas). Los participantes asistieron a una visita de seguimiento
semanal durante hasta cuatro semanas y ambas intervenciones de TM se compararon con una intervencién
de efecto neutro después de un periodo de lavado. El psicélogo que evalud los resultados de las pruebasy los
propios participantes estuvieron cegados, lo que proporcioné un mayor rigor metodoldgico al estudio.

A pesar de estas fortalezas, hubo algunas limitaciones. En primer lugar, no se logré el tamafio de muestra
esperado. Y, ensegundolugar, al controlarlas variables de confusidn, las citas de algunos nifios se cambiaron
aotro dia enla mismasemana porque no cumplieron con los criterios mencionados anteriormente.

La 29 fase de la tesis doctoral (nifios con TDAH) presento también una serie de fortalezas y limitaciones

Los resultados de la 22 fase mostraron que ambos programas estudiados parecieroninducir un estado de
relajacion justodespués de laintervencion, lo que era plausible a partir de los cambios generados en algunas
variables vinculadas a la actividad parasimpatica y la disminucion de algunos signos vitales. Aun asi, el
programa TM craneal ejercié efectos significativamente superiores en un mayornimero de variables y estos
efectos también persistieron hasta ocho semanas. Segunestos resultados, proporcionar tal intervencion cada
ocho semanas seria la cadencia ideal. Estos resultados se observaron en niflos sin una afeccion
musculoesquelética subyacente. Porlotanto, los efectos acorto y a medio plazo de laTM craneal parecieron
estar relacionados con técnicas de tratamiento especificas.

Intentamos ser muy especificos al determinar las caracteristicas somaticas basales de los participantes
recogiéndose variables como la hipermovilidad articular, las habilidades motoras finas y gruesas y la
coordinacion general, la respuesta autondmica de la VFC y la biotipologia, para determinar las posibles
relaciones entre la psicopatologia y las caracteristicas somaticas, para establecer un posible biomarcador de
la condicidon de TDAH.
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Se obtuvo una muestra homogénea en términos de edad, diagnéstico, tratamiento farmacolégico y
psicoldgico, mediante el uso de criterios de seleccidn especificos y cada participante fue tratado el mismo dia
delasemanay a lamismahora para atenuarlasfuentes de sesgo de medicién. Se tratd de controlar cualquier
variable de confusién que pudiera afectar a los pardmetros de la VFC en la mayor medida posible
recogiéndolos en un cuestionario ad hoc (rutina de suefio, actividad fisica, comidas y bebidas con cafeina,
medicamentosy cointervenciones simultaneas).Los participantesasistieron a dos visitas de seguimiento, una
y ocho semanas después de la Ultima intervencion para evaluar la persistencia de los efectos de ambas
intervenciones de TM, para determinar cuando los valores de las variables estudiadas habian vuelto a los
nivelesinicialesy paradeterminarlacadenciade tratamientoideal. El psicélogo que evalud los resultados de
las pruebas, asi como los participantes estuvieron cegados, lo que proporciond un mayor rigor metodolégico
al estudio.

A pesar de estas fortalezas, se observaron algunas limitaciones. En primer lugar, no se logré el tamafio de
muestra deseado. En segundo lugar, al controlar las variables de confusién, las citas de algunos nifios se
cambiaron aotro dia enlamismasemanaporque no cumplieron conlos criterios mencionados anteriormente
y tampoco sublasificamos a los nifios con TDAH en funcién del subtipo. Finalmente, recomendamos que las
investigaciones adicionales incluyan otras posibles manifestaciones psicopatoldgicas que pueden ocurrir en
presencia de TDAH, tales como la interocepcidn, exterocepcidn, propiocepcidn, dolor musculoesquelético,
tono musculary fatiga.

Potenciales beneficios

Las evidencias recomiendan tratamiento multimodal para niflos con TDAH (programas psicoldgicos,
tratamiento farmacoldgico y programas psico-pedagodgicos). En diversos paises el fisioterapeutase integraen
los equipos de salud mental, participando enlaevoluciénde las personas con trastornos psiquiatricos, aunque
en Espafia aun estd envias de desarrollo.

Hay evidencias de losefectos dela Fisioterapia como tratamientocoadyuvante en elcampo de la Salud mental
y enconcreto sobre en trastornos como el TDAH, por sus efectos sobre el sistemamusculoesquelético, sobre
la funcién motora, sobre parametros bioquimicos y por su influencia sobre el SNA.3#353% | as evidendas
destacan la disminucidn de sintomas psiquidtricos y mejora de la calidad de vida tras recibir programas de
tratamiento de terapiamanual y en concreto de fisioterapia.

El objetivo de la Tesis Doctoral sera sentarlas bases sobrelas que fundamentar lainfluencia que puede ejercer
la fisioterapia (mediante un programa de Terapia Manua) sobre una muestra de nifios con TDAH. Los
resultados de la Tesis podrian tener un impacto en la sintomatologia de nifios con TDAH ya que la Terapia
Manual afiadida al tratamiento multimodal, es una técnica econdmica que podria mejorar la eficacia de los
tratamientos farmacoldgicos y podria reducir los efectos secundarios. 33:37:3839
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Asimismo, se podriaabrirunalineade investigaciénsobre lacolaboracion delfisioterapeuta en los equipos de
salud mental, con los objetivos de mejorar calidad de vida, el bienestar fisico-emocional, las relaciones
interpersonalesylainclusidnsocial de los nifios con TDAH.

Materiales necesarios para la tesis, aspectos organizativos y logisticos del estudio

Repercusidn asistencial, carga de trabajo adicional y mecanismos previstos paralaviabilidad del estudio

El ensayo clinico propuesto supuso contar con un equipo multidisciplinar formado por un fisioterapeuta,
metoddlogos, estadisticos, psiquiatrasy psicélogos.Todos ellos realizaron sus funciones dentro de sus franjas
horarias laborales respectivas, por tanto, no supuso ningun un gasto extraordinario ni una carga de trabajo
adicional. El departamentode salud mental del Hospital ya disponia de las escalas e instrumentos para recoger
lasvariables del estudio, portanto, nosupondra una carga extra.

Las pruebas adicionales que salieron de la practica estandar fueron los tests: CHIP-CE, WFIRS, CPRS-R-S,
STROOP, CGl y escala de los efectos secundarios de Barkley. Las pasaron los psicélogos como actividad
investigadora, suponiendo un registro estructurado de las evaluaciones clinicas habituales. Estas implicaron
una mejorade la practicaclinica habitual que el departamento de salud mentaldel Hospital Parc Tauliasumid
por elinterés que tuvo lainvestigacion. El estudio, no origind ningun tratamiento de rutina. Los participantes
siguieron el mejortratamiento que sumédico considerd y el investigador no adquirié ninglin compromiso en
cuanto a mantenerel tratamiento de Fisioterapiafuerade este estudio.

Para asegurar laviabilidad del estudio se hizo la prevision de realizar entrevistas informativas con las familias
y los propios participantes. Se les explicd los procedimientos de intervencién, se entregé los formularios
bioéticosincluyendo la hojainformativa con los objetivos, metodologia (técnica de Fisioterapia, técnicas para
la recogida de variables), se especificd la voluntariedad de participacion, la confidencialidad datos y la
posterior difusionde los resultados en revistas, congresos, simposiosde indolesanitarioy cientifico. Se esperd
la aprobacion a través de la firma del consentimiento informadoy a su vez se entregd una hoja de renuncia
siguiendo los requerimientos bioéticos siguiendola LOPD (Ley Orgénica de Proteccién de datos), BPC (criterios
de BuenaPractica Clinica) y laDeclaracién de Helsinki.

Para reducir la limitacion de posibles casos perdidos, se preveyd reclutar una muestra mas amplia, un 10%
mayor del tamafio muestral. Asu vez, se hizo una previsién de la posible falta de quietud de los participantes
incentivandoles con algin obsequio al final del tratamiento.

Confirmamos que se tuvo debidamente en cuenta la proteccion de la propiedad intelectual asociada a esta
tesis doctoral. Se confirmé que cualquieraspecto del estudio que involucrase a pacientes humanos se llevd a
cabo con la aprobacién ética de todos los 6rganos pertinentes y que tales aprobaciones fueron reconocidas
enlatesisdoctoral.
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Explicitacion del gasto extraordinario

Las pruebas adicionales que se realizaron en el estudio y que salen de la practica clinica habitual, fueron los
testsy escalas de medicién de las diferentes variables:

» CHIP-CE/PRF:Perfil de salud infantil;
WEFIRS: funcionalidad;
CPRS-Rversion abreviada: Conners;
STROOP: test atencional;

CGI: Impresién global clinica.

V'V V VY

Escala de efectos secundarios de Barkley: analiza los posibles efectos secundarios originados por el
metilfenidato.

Las pruebas adicionales que salieron de la practica estandar fueron los tests: CHIP-CE, WFIRS, CPRS-R-S,
STROOP, CGl y escala de los efectos secundarios de Barkley. Las pasaron los psicélogos dentro de franja
laboral, como una actividad investigadora, suponiendo un registro estructurado de las evaluaciones clinicas
habituales. Estas implicaron una mejora de la practica clinica habitual que el departamento de salud mental
del Hospital ParcTauli asumié por el interés que tuvo lainvestigacion.

El estudio, no origind ningun tratamiento de rutina. Los participantes siguieron el mejor tratamiento que su
médico considerd y el investigador no adquirié ningiin compromiso en cuanto a mantener el tratamiento de
Fisioterapiafuerade este estudio.

Equipo investigador

Tareas del equipo de trabajo del estudio:

Se contd con un equipo multidisciplinar formado por un fisioterapeuta, un metodologo, psiquiatras/psicdlogos
del CSMIJ del Hospital ParcTauliy personal de administraciondel departamento de Salud mental del Hospital.
Las actuaciones se hicieron dintro de lafranja laboral, lo cual no supuso un gasto extraordinario ni unacarga
de trabajo adicional.

e fisioterapeuta: eraexternoal Hospital y el investigador principal. Aportélaidea de investigacion y fue
quien planted la tesis doctoral. Realizd 4 intervenciones de Fisioterapiao de TM en el CSMlJ y 2
seguimientos posteriores. Estuvo coordinado por el director ejecutivo de Salud Mental del hospital
(tutorydirectorde latesis), porlajefa del Departamento del CSMIJ y porel serviciode administracion
del departamentode Salud Mental del hospital (aseguraron la disponibilidad real en cuanto a horarios
de los diferentes espacios y despachos disponibles de los profesionales del CSMIJ). Hubo una
comunicacion entodo momento porviatelefdnicaytelematicacon el fisioterapeuta.

e Los Psiquiatras del Hospital tuvieron la funcién de dirigir, supervisary guiar el estudio. Asimismo,
ayudaron a realizar el reclutamiento de los participantes. Realizaron también unarevisidéncriticade la
tesisdoctoral.
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e Los Psicélogos del Hospital administraron los tetsy escalas de medicién de cada una de las variables
estudiadas enla 12, 52 y 62 citas. No tuvieron que modificar su actividad asistencial habitual y su
actividad fue contemplada cominvestigadora.

e El metoddlogo eraexterno al Hospital. Se encargd de dirigir, supervisary guiar el estudio. Participé en
el planteamientoy disefio de la tesis doctoral. Colaboré con el el analisis estadistico y realizé una
revision criticade los contenidos de la tesis.

Equip investigador
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Abreviaturas yacronimos:Investigador principal (IP);investigadorcolaborador(IC); Estadistic (E); Altres (A).

Duracidn del estudio, previsionesy planificacién temporal

La Tesis Doctoral se dividid de 2 Fases

Fasel o Fase clinica (2015-2018): se realizo el estado del arte del TDAH, incluyendo el estudio o base

tedrica sobre la que fundamentar los cambios neurobidlogicos que se producen a través de la TM
sobre la Fisiologia en personas sanas: mecanismos neurofisiolégicos sobre los que se actla a través
de la TM vy variables neurofisiolégicas que se modifican. Asimismo, se realizé un ensayo clinico
controlado, aleatorizado, enmascarado, a doble ciego, en 50 nifios sanos entre 7-11 afios (SNAP V),
gue cumplieron los criterios de seleccidn. Se analizaron y compararon las variables neurofisioldgicas
definidas en la tesis. Los participantes se dividieron en 2 grupos vy las intervenciones de TM se
realizaron en condiciones de laboratorio. El GI1 recibié una sesidon de masoterapia en musculatura
cervical, dorsal y lumbar durante 25 minutos. El GI2 recibié unasesién de un programade TM craneal
durante 25 minutos. Tras un periodo de lavado de 3 meses, los 50 participantes conformaronel grupo
de efecto neutro (en el que ellos mismo fueron sus propios controles), permaneciendo 25 minutos en
decubito supino en un estado de relajacidn, sin recibir intervencidon de TM. Se midieron las mismas
variables antes-después de los 25 minutos para determinarsi el simple hecho de estar enun estado
de relajacion, sin recibir ningun estimulo externo, podia influir sobre el SNA y asi poder estudiar las
diferencias generadas entrelos 3 programas de intervencién.

La Fase Il o0 22 Fase clinica (2018-2020): Tuvo como objetivo estudiar los mecanismosy variables
neurofisiol 6gicas modificables a partir de un programa de TMen nifios con TDAH. Se realizé un e nsayo
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clinico controlado, aleatorizado, enmascarado,adoble ciego, en 48 nifios (7-11 afos), con diagndstico
de TDAH puro (estabilizados y sin comorbilidades, mediante entrevista diagndstica K-SADS y
M.1.N.I.KID médulo TDAH) que estuvieran recibiendotratamiento farmacolégico (metilfenidato) y que
los padres hubieran realizado el programa de psicoterapia conductual en el Hospital Parc Tauli. Los
participantes se dividieron en 2 grupos y las intervenciones de TM se realizaron en condiciones de
laboratorio. El Gl1recibié 4 sesiones de masoterapia en musculatura cervical,dorsal y lumbar durante
25 minutos con una periodicidad quincenal. El GI2 recibid 4 sesiones de un programa de TM craneal
durante 25 minutos con una periodicidad quincenal.

Fecha deinicio: septiembre de 2015 aprobacidn del proyecto de Tesis Doctoral porel Director Servicio de SM
del Hospital Universitario Parc Tauli, la jefa del Area de SM Infanto-Juvenil, el jefe Departamento del Servei
Universitari de Recerca en Fisioterapia (SURF, Escoles Universitaries Gimbernat, Universitat Autonoma de
Barcelona) y por el Coordinador del Programa de Doctorado en Psiquiatria, Universitat Autonoma de
Barcelona. Solicitud de aprobacién por el Comité de Etica de las investigaciones clinicas del Hospital
Universitario Parc Tauli.

Periodo de reclutamiento: septiembre 2015- enero 2016 Fase 1 (nifios sin patologias asociadas); septiembre
2016-julio 2018 Fase 2 (nifos con TDAH, estabilizadosy sin comorbilidades).

Proceso de aleatorizacion: 12 fase en febrero de 2016; 22 fase en agosto 2018.
Periodo de recogidade datos y realizacidn de las intervenciones: octubre de 2015- abril de 2019.

Finalizacidn: analisis de los datos, elaboracidn de las conclusiones y publicacidn de resultados: al final de
cada fase se publicaron los resultados parciales y los resultados finales se publicaron desde 2019-2020.

Cronograma de la realizacién de la tesis doctoral:

2014-2015 | 2015-2016 | 2016-2017 2017-2018 2018-2019 2019-2020

Fase 0*
Fase 10 12 Fase clinica (nifios Estado del arte
sin patologia asociada) Ensayo clinico en nifios

sin comorbilidad

Publicacién y presentacién
resultados parciales Fase 1

Fase 2 o 22 Fase clinica (nifios Estado del arte

con TDAH) Ensayo clinico en nifios con TDAH

Publicacion y presentacién

resultados parciales Fase 2
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Publicacién y presentacion
resultados totales

Depdsito y Presentacion

Tesis doctoral

Tabla: *Aprobacién por el Director Servicio de SM de la CSPT, la jefa del Area de SM Infanto-Juvenil, jefe
Departamento SURF (EU Gimbernat, UAB) y por el Coordinador del Programa de Doctorado en Psiquiatria,
UAB. **Aprobacion por el CEIC de la CSPT (febrero de 2018).

Acciones previstas para la investigaciony plan de comunicacién de los resultados:

° 2014-2015: reuniones previas para el disefio y aprobacion del proyecto de tesis por el Director
Ejecutivodel Servicio de Salud Mental del Hospital Tauliy tutor y codirector de esta tesis doctoral (Dr. Diego
J. Palao Vidal), por la jefa del Area de SM Infanto-Juvenil (Dra. Pamias), por el jefe del Servei Universitari de
Recercaen Fisioterapia (SURF) de las E. U. Gimbernaty codirector de esta tesis, UAB (Dr. Esquirol).

. Septiembre 2015: presentacion oral en las sesiones clinicas del Hospital Tauliinformando al equipo
multidisciplinarde SMy confirmacién colaboracién parala 22 fase de latesis.

° Septiembre de 2015: Solicitud de admisidon y presentacién proyecto al Coordinador de Estudios de
Doctorado en Psiquiatria, UAB (Dr. Bulbena). Unavez admitido, matriculacion enlaescuelade Doctorado de
la UAB.

. Solicitud de laaprobacién porel Comité de Etica en la Investigacion Clinica (CEIC) del H. Tauli.
. 2015-2016-2017: Iniciotesis: Fase 1 o fase clinica realizada en nifios sin patologias asociadas.
° Septiembre de 2016: Entrevistas informativas con familiasy participantes parael reclutamientode la

muestra de fase 2. Aprobaciéon a través del consentimiento informado de las familias y participantes.
(Cumpliendo conlaLOPD, recomendaciones Buena Practica Clinica, Declaracidn Helsinki).

° 2017-2019-2020: Fase 2 o fase clinicarealizada en nifiloscon TDAH, estabilizados y sin comorbilidades.
. Actividades formativas transversales propuestas porlos directores de tesis.
. Andlisis estadistico al final de cada fase. Elaboracién de resultados, discusion y conclusionesal final de

cada fase junto a los textos para la publicacion de resultados parciales (al final de cada fase) y totales, en
revistas cientificas con factor de impactoindexadas en el JCR, congresos de indole nacional e internacional, en
foros cientificosy en medios publicos.
° Comunicacién de los resultados mas relevantes al Departamento de SM del H. U. Tauli y posterior
presentacién de los resultados parciales (al final de cada fase) y totales ante la Comisién Académica del
Programa de Doctorado en Psiquiatria.

° 2020: depdsito, presentaciony defensade latesis doctoral.
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Aspectos éticos del proyecto

Confirmamos que se tuvo debidamente en cuenta la proteccién de |la propiedad intelectual asociada a este
trabajo. Confirmamos que cualquier aspecto del estudio que involucrase a pacientes humanos se llevara a
cabo con la aprobacién ética de todos los 6rganos pertinentes y que tales aprobaciones fueron recon ocidas
enlatesisdoctoral.

Este estudio se acoge a las recomendaciones de Buena Practica Clinica, a la Declaracion de Helsinki de la
Asociaciéon Médica Mundial (octubre 2013) y a la normativalegal aplicable.

Recomendaciones de Buena Practica Clinica: este estudio se acoge a las recomendaciones de BuenaPractica
Clinica, a la Declaracién de Helsinki de la Asociacién Médica Mundial (octubre 2013) y a la normativa legal

aplicables. Portanto, todos los investigadores involucrados firmaron un certificado de haberleidoy entendido
esta declaracidon (Compromiso del investigador). Se incorporé un formulario de notificacién de eventos
adversos. Es necesario mantener un control riguroso y continuo de la calidad, que pueda garantizar la
exactitudy el rigor cientifico de los datos obtenidos, manteniendo las condiciones de homogeneidad durante
el proceso de recogidade lainformacion.

Informacidon que fue proporcionada alos participantes y tipos de consentimiento en el estudio: el modelo de
informacién que se proporcioné alos participantesy el tipo de Consentimiento Informado que se solicitara se
adjunta en anexo. También en los anexos consta una Hoja de Renuncia para permitir a los participantes
abandonarel estudio encualquier momento. Todos los participantes fueron verbalmente informados durante
el procesodeinclusidnen el estudio por parte de uno de losinvestigadores y se les solicité el Consentimiento

Informado.

Confidencialidad: en todo momento se mantuvieron las normas mas estrictas de conducta profesional y
confidencialidad y el cumplimiento de la “Ley Organica sobre proteccién de datos de caracter personal” (Ley
15/1999 de 13 de diciembre). El derecho del participante a la confidencialidad es primordial. Laidentidad del
participante enlos documentos del estudio debe ser codificada y Unicamentelas personasautorizadas tendran
acceso a detalles personales identificablesen el caso en quelos procedimientosde verificacion de datos exijan
lainspeccidén de estos detalles. Los detalles personales identificables se mantendran siempre confidenciales y
Unicamente tendran acceso aellos el investigador principal, el promotory las personas autorizadas por éste y

las Autoridades Sanitarias correspondientes.
Financiaciony Seguros
Al disefarlatesis doctoral nose contempldé ningunafuente de financiacién paralarealizacion del estudio.

A fecha 27 de diciembre de 2018 y de acuerdo con lo establecido enlaResolucion 001/2018 del 14 de marzo
de 2018, por la cual se regulala concesidn de ayudas a la investigacidondel Col-legi de Fisioterapeutes de
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Catalunya, ladecisiénfue lade concederlatotalidad de laBecade ayudas a laInvestigacidon con una cantidad
de 3600 €, quedando los primeros clasificados con una puntuacidn de 96 puntos sobre 110.

Politicade Publicacion
Esta tesis doctoral se ha realizado en formato tradicional. Latesis se hadividido en 2 fases diferenciadas.

La 12 fase que se realizd en una muestra de 50 nifios sin trastornos asociados, para analizar los efectos
neurofisioldgicosde la TM a corto plazo y la persistencia semanal hasta 4 semanas. Asimismo, se estudio la
seguridad de lasintervenciones para haceruna traslacion de los resultados de lainvestigacidn a pacientes en
salud mental con desequilibrio auténomo (concretamente en nifios con TDAH). Se ha publicado un articulo de
la 12 fase titulado ““Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in children without associated
disorders: translation toclinical practice”. Revista: Complementary therapiesin clinical practice.

Una vez confirmadala seguridad y viabilidad de lasintervenciones, se realizd |a 22 fase. Esta segundafase se
realizdé en una muestra de 48 niflos con TDAH, estabilizados y sin comorbilidades. Se analizaron los efectos
neurofisioldgicos, neuropsicoldgicos y psicosociales de laTMy lainterrelaciénentrelas dimensionesbioldgica,
neuropsicolégica y psicosocial, para estudiar las posibles influencias neurovegetativas sobre el
comportamiento y sobre el desarrollo psicosocial. De esta segunda fase se ha escrito un articulo titulado
“Effectiveness of a manual therapy program as adjuvant treatment for school-age children with attention-
deficit/ hyperactivity disorder: a randomized pilot study”. Se encuentra en proceso de revision en la revista
Sage Open. Asimismo, se han escrito 2 articulos titulados “Somaticand neurophysiological manifestations in
children with attention deficit and hyperactivity disorder: approximations to the biological dimension of the
neuroconnective phenotype” y “Neuropsychological and psychosocial effects of two manual therapy
programsin children with ADHD”. Estos dos Ultimosarticulos, se trataran de publicar en unafase postdoctoral.

A continuacién, detallaremos cada articulo cientifico realizado amodo de resumeny en la siguiente seccién,
explicaremos ampliamente las hipdtesis y objetivos, material y métodos, resultados, discusidn y conclusiones
de cada unodeellos.
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Articulo 1: “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in
children without associated disorders: translation to clinical practice”.

Authors: VanessaBayo-Tallon, Jordi Esquirol-Caussa, Montserrat Pamias-Massana, Kalia Planells-Keller, Diego
J. Palao-Vidal. Parala “Complementary therapiesin clinical practice” (COMPLEMENT THER CLIN). Indexada en
el Journal Citation Reports (JCR). Impact Factor: 1.701; Cuartil: Q2. Categoria: Integrative and complementary
therapies. Publicado en agosto de 2019. Bayo-Tallén, V., Esquirol-Caussa, J., Pamias-Massana, M., Planells-
Keller, K., Palao-Vidal, DJ. (2019). Complementary Therapies in Clinical Practice, 36: 125-141. DOI:
10.1016/j.ctcp.2019.06.008

El primer articulo publicado destaca 4 puntos fundamentales:

e Los desequilibrios autonémicos involucrados en algunas patologias mentales brindan la oportunidad
de estudiarlos efectos neurofisioldgicos de laterapia manual craneal.

e Llavariabilidad de lafrecuenciacardiaca representaun marcador de la actividad del sistema nervioso
auténomo, asi como de los procesos de autorregulaciény de laenfermedad psiquiatrica.

e Una Unica sesion de unaintervencion de terapia manual craneal produce efectos a corto y a medio
plazo sobre |la actividad vagal o parasimpatica en nifios sin patologias asociadas.

e Los efectos neurofisiolégicos de la intervencién manual craneal persistieron hasta tres semanas,
dando como resultado un mejor control vagal cardiaco y una mejor autorregulacion.

RESUMEN

Antecedentesy objetivos:

Las mediciones de la variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) se han utilizado con éxito paraindexar la
actividad auténomica, mostrando diferentes estados de activacion y relajacion. Los estudios de la terapia
manual se centran en los mecanismos fisio-psicolédgicos, en los efectos clinicos y autondmicos, pero pocos
estudios haninvestigado los efectos neurofisiol égicos de laterapia manual craneal.

Evaluar los efectos neurofisiolégicos a corto / medio plazo de dos programas de terapia manual: terapia de
masajey terapiacraneal manual en un grupo de nifios sin trastornos asociados.

Materialesy métodos:

Se realiz6 un ensayo clinico controlado a doble ciego en 50 nifios sanos que fueron asignados al azar a dos
grupos de intervencidon. Ambos grupos recibieron una sola intervencion. El grupo intervencion (Gl) 1 recibid
un programa de masaje, y el GI2 un programa de terapia manual craneal. Despuésde un periodo de lavado de
3 meses, los 50 participantes permanecieron en reposo sin recibir ninguna intervencion (grupo de efecto
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neutro). Se analizaron las siguientesvariables: signos vitales (temperatura, frecuencia respiratoria, frecuencia
cardiaca y presion arterial) y componentes parasimpaticos de laVFC que incluyen laraiz cuadraticamedia de
diferencias sucesivas (RMSSD), potencia de alta frecuencia (HF), baja frecuencia (LF) y la relacion LF / HF. La
significacion estadistica se definié como un p-valor<0.05.

Resultados:

Se analizaron 50 participantes entre 7y 11 afios (5 66% y @ 34%). Ambos grupos mostraron a corto plazo tras
laintervencidn unareduccidn significativaen temperatura, frecuenciarespiratoria, presién arterial sistdlicay
frecuenciacardiaca, y un aumento significativo a corto plazo en el parametro de RMSSD y HF. Ademds, el IG2
también mostré unareduccidnssigificativaen lapresion arterial diastélicay larelacidn LF / HF a las 3 semanas
post-programa mostrando un predominio y manutencién de los efectos parasimpaticos. El grupo neutral
Unicamente mostré unadisminucién en los signos vitales.

Conclusiones:

Ambos programas produjeron efectos parasimpdticos a corto plazo, aunque fueron sgnificativamente
mayores en el grupo que recibiod la terapia manual craneal. Asi pues, |la terapia manual craneal podria
representar un enfoque en el abordaje de los desequilibrios autonédmicos en pacientes con patologias
mentales al ejercer efectos neurofisiolégicos.
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Articulo 2: “Effectiveness of a manual therapy program as adjuvant
treatment for school-age children with attention-deficit/ hyperactivity
disorder: a randomized pilot study”.

Authors: Vanessa Bayo-Tallén, Jordi Esquirol-Caussa, Montserrat Pamias-Massana, Kalia Planells-Keller, Ana
Cascos-Rodriguez, Diego J. Palao-Vidal. Articulo en estado de revision en la revista indexada en el JCR Sage
Open.

El 22 articulo destaca principalmente por:

Los resultados sugieren que el programa de terapia manual aplicado parece reducir significativamente el
indice de hiperactividad analizado através del indice Global de Conners en nifios con TDAH. La investigacion
también muestra que una Unica sesién de un programa de terapia manual craneal puede actuar sobre el
sistema nervioso autonomo modificando los parametros neurofisioldgicos a corto plazo, produciendo un
aumento enlaactividad parasimpaticade losindicadores de variabilidad de la frecuencia cardiaca. Aln asi, se
necesitan investigaciones mas exhaustivas para extrapolar y generalizar los resultados, debido a las
limitaciones del estudio.

Este estudio permite evaluarlaconsistenciadel disefioy proporcionaevidenciasobre laviabilidad del disefio
y muestrala eficaciaclinicay la seguridad de laintervencidn de terapia manual propuesta. Abre unalineade
investigacién sobre el papel de los terapeutas manuales y fisicos en los equipos de salud mental. Este estudio
piloto se ha utilizado especificamente para planificar y disefiar un ensayo controlado aleatorizado, y puede
aumentarla probabilidad de éxito del estudio principal.

Creemos que los hallazgos de este estudio podrian tenerunimpacto enlamejorade la atencién médicay los
resultados de salud de los nifios con TDAH, mejorando su calidad de vida, ya que laterapia manual afiadidaal

tratamiento multimodal es una técnica econdmica que parece mejorar la sintomatologia de la condicién de
TDAH.

RESUMEN

Antecedentes:

El TDAH es un trastorno neurobioldgico. Los sintomas nucleares son la falta de atencion, hiperactividad,
impulsividad, déficitenlas funciones ejecutivas, y a menudo se presenta con comorbilidades. El tratamiento
principal implica la terapia farmacoldgica y no farmacoldgica (terapia cognitivo-conductual y programas
psicopedagdgicos).Los tratamientos no farmacolégicos emergentesincluyen terapias manuales(TM) en salud
mental. Varias técnicas de TM han demostrado efectividad en el TDAH.
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Objetivos:

Evaluarlos efectos acorto plazoylapersistenciade un programade TMen variables neuropsicolégicas (indice
de hiperactividad através del Conners-Global-Index-CGl) y neurofisioldgicas (pardametros de dominio tiempo
y frecuencia de la variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) en nifios con TDAH. Asimismo, otro objetivo
consistié en evaluarlaviabilidad del disefio.

Métodos:

Aprobacién comité de ética (# 2017311). Estudio piloto, controlado y multidisciplinario de ocho nifios con
TDAHasignados aleatoriamente al Grupo de control-GC (n =4), Grupo intervencion-Gl (n=4). Ambos siguieron
el tratamiento multimodal y ademas el Gl también recibié un programa de TM a la semana durante cuatro
semanas consecutivas. Un fisioterapeutay un psicélogo analizaron los efectos a corto plazo (una semana
despuésdel programa)y la persistencia (36 semanas posteriores).

Resultados:

Se incluyeron ocho nifios (62.5%; 237.5%) con una edad mediade 10,375 afios + 0,74. Los parametros basales
de la VFC mostraron un predominio simpatico basal. El programa de TM aumenté laactividad parasimpatica,
gue se mantuvo significativamente alas 1y 36 semanas. En cambio, un se mostraron diferencias en el GC.

Una semanadespuésdel programa, el GI mostré una reduccién significativadel CGI (-7 puntos, p = 0,016 *),
mientras que el GC permanecio sin cambios (p =0,41). Se mostraron diferencias significativas CG-1G (p =0,0097
*) y untamafio de efecto muy grande (d = 2,235). No se mostraron efectos 36 semanas después del programa
(Gl p=0,293; CG p =0,247), sindiferencias CG-1G(p=0,369).

Discusién/Conclusiones:

El programa de TM parecié reducirel indice de hiperactividad con una persistencia significativa de 1 semana,
y aumento la actividad parasimpdtica con una persistenciade 36 semanas. Se necesitan mas investigaciones
para generalizar los resultados. Se planea una investigacidn adicional para explorar mas a fondo las
posibilidades de laTM en trastornos psiquiatricos con desequilibrios autonémicos.
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Articulo 3: “Somatic and neurophysiological manifestations in children
with attention deficit and hyperactivity disorder: approximations to the
biological dimension of the neuroconnective phenotype”.

Authors: VanessaBayo-Tallon, Jordi Esquirol-Caussa, Montserrat Pamias-Massana, Kalia Planells-Keller, Diego
J. Palao-Vidal. Articulo que se tratard de publicar en una fase post-doctoral.

El 3r articulo destaca principalmente por5 puntos:

e ElI TDAH con frecuencia coexiste juntoa la hipermovilidad articular, el somatotipo ectomorfoy a un
deterioro psicomotor.

e EITDAH ademads presentaun predominio de laactividad simpatica basal lo cual refleja un peor control
vagal cardiaco.

e Las caracteristicas somaticas y neurofisioldgicas deberian incluirse en los criterios diagndsticos del
TDAH.

e El programa de terapia manual craneal estudiado ejercié efectos parasimpaticos y mejord las
habilidades motoras.

e losefectosdel programade terapia manual craneal persistieron hastaocho semanas.

RESUMEN

Antecedentes:

El TDAH es un trastorno neurobioldgico. Los sintomas mas comunes son la falta de atencidn, hiperactividad,
impulsividad, déficiten las funciones ejecutivas, autorregulacion emocional deficiente a menudo asociado a
problemas motores. A pesar de las deficiencias motoras, las caracteristicas somaticas y neurofisioldgicas las
cualesocurren con frecuenciaen el TDAH, nose incluyen enlos criterios de diagndstico.

Objetivos:

Evaluar la relacién entre hipermovilidad articular, control motor, habilidades motoras finas, coordinacién
general, respuesta autondmica y analisis de la somatologia en nifios con TDAH. Analizar los efectos a corto
plazoy la persistenciade dos programas de terapiamanual.

Materialesy métodos:

Serealizé un ensayoclinicoadobleciego en 48nifios con TDAH asignados al azara dos grupos de intervencién

(GI). Ambos grupos recibieron el tratamiento multimodal estdndary 4 sesiones de dos programas de terapia

manual: masaje (Gl1) o terapia manual craneal (Gl2). Variables analizadas: signos vitales (temperatura,

frecuenciarespiratoria, frecuencia cardiaca, presion arterial), pardmetros de dominio tiempo / frecuenciade
263



/=
ﬂl(
DOCTORADO TESIS pa! Tauli UU!!B

Hospital Universitari le Barcelona R

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

la variabilidad de frecuencia cardiaca, hipermovilidad articular, somatotipo, coordinaciéon, control motor y
habilidades motorasfinas.

Resultados:

Cuarentay ocho participantes entre 7y 11 afios de edad fueron analizados ( 345,83%; ?54,16%) con un indice
de masa corporal medio de 17,879kg / m2. Se detectd hipermovilidad articular en el 66,67% de ellos, el
45,833% presentd unacomposicion ectomorfica, un predominio basal de laactividad simpaticay también se
detectaron déficits basales en el control motor, en las habilidades motoras finasy enlacoordinacién general.
Ambos programas redujeron los signos vitales y aumentaronla actividad parasimpatica de manerassignificativa
a corto plazo (p<0.05).Solo el IG2redujo larelacion LF / HF acorto plazo (p=0,00012) y mejord las habilidades
psicomotoras a las ocho semanas mostrando un predominioy manutencion de los efectos parasimpaticos (p
<0,05).

Conclusion:

La evaluacion de los rasgos somaticos y neurofisioldgicos deberiaincluirse en el proceso de diagnéstico, siendo
necesario un enfoque multidisciplinario, incluyendo lafigura del fisioterapeuta, para tratar las manifestaciones
somaticasy clinicas asociadas a la condicion de TDAH.
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Articulo 4: “Neuropsychological and psychosocial effects of two manual
therapy programs in children with ADHD”

Authors: VanessaBayo-Tallon, Jordi Esquirol-Caussa, Montserrat Pamias-Massana, Kalia Planells-Keller, Diego
J. Palao-Vidal. Articulo que se tratard de publicar en una fase post-doctoral.

Este articulo tiene como objetivo estudiarlos efectos a corto y medio plazo que producen ambos programas
de terapia manual sobre las variables neuropsicoldgicas (CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl y efectos
secundarios del metilfenidato) en nifios con TDAH estabilizados y sin comorbilidades. En él se estudian los
efectos neuropsicoldgicos de la TM en nifios con TDAH (concretamente el impacto de la intervencion de TM
sobre el deterioro funcional, la calidad de vida, los efectos secundarios del metilfenidato, sobre |la escala
Conners, el perfilde salud infantil, laatencion selectiva y la escala de impresidn global clinica). Este articulo es
una segunda parte del 3r articulo titulado “Somatic and neurophysiological manifestations in children with
attention deficit and hyperactivity disorder: approximations to the biological dimension of the
neuroconnective phenotype”, portanto Unicamente difiereen las variables estudiadas, en los instrumentos o
escalas de recogida de las variables. Los resultados, discusion y conclusiones son de acuerdo a las variables
psicosociales analizadas, pero comparten el mismo marco tedrico asi como la mayor parte del material y
métodos.

El 42 articulo destaca principalmente por los siguientes puntos:

Conclusiones adestacar (dimension bioldgica):

1. Los nifios con TDAH estudiados presentaron un predominio basal de la actividad simpatica lo cual
reflejé un peor control vagal cardiaco y una peor autorregulacién.

2. El programa de terapia manual craneal junto al metilfenidato, mostré disminuciones significativas a
medio plazo (1semanadespuésdel programa)en los siguientes signos vitales: frecuencia respiratoria,
frecuenciacardiacay presién arterial, compatibles con el estado de relajacidon post-intervencion.

3. Los efectosfisiolégicos sobre los signos vitales persistieron hasta ocho semanas.

4. El programa de terapia manual craneal junto al metilfenidato, ejercié efectos parasimpaticos
reflejados en los aumentos de algunos componentes de la VFC (RMSSD y HF), asi como en la
disminucionde larelacién LF /HFy en el componente LF de lamuestrade nifioscon TDAH estudiados.

5. Los efectos neurofisioldgicos parasimpaticos del programa de terapia manual craneal junto al
metilfenidato, persistieron hasta ocho semanaspost-intervencién, traduciéndose en un mejor control
vagal cardiaco y una mejorautorregulacion.
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Anivel basal, los nifios con TDAH estudiados mostraron unos efectos secundarios leves originados por
el metilfenidato.

La terapia de masaje y la terapia manual craneal (combinadas con el metilfenidato) mejoraron la
sintomatologia del metilfenidatoamedioy a largo plazo.

Conclusiones adestacar (dimensién neuropsicoldgica):

1

Los nifios con TDAH estudiados, presentaron a nivel basal un diagndstico de leve amoderado delgrado
de TDAH, respaldado por una afectacion de las subescalas oposicionismo, inatencion, hiperactividad
e indice de TDAHYy un estilo cognitivo mas rigido con una menor capacidad para controlar larespuesta
automatica.

El programa de masaje y el programa de terapia manual craneal, encombinacién con el metilfenidato,
revelaron una mejoria leve-moderada y significativa sobre la sintomatologia del TDAH, con una
persistenciade hasta 8 semanas.

Ambos programas en combinacidn con el metilfenidato mejoraron significativamente los sintomas de
oposicionismo, inatencion, hiperactividady el indice de TDAH a medio plazo, aunque Unicamente los
efectos de |la terapiamanual craneal perduraron hasta 8 semanasen las 4 subescalas con un tamafio
del efecto medio.

Ambos programas, en combinacién con el metilfenidato, mejoraron laatencién selectivade los nifios
estudiados, mostrando una mayor flexibilidad cognitiva a medio plazo, que se mantuvo a las 8
semanas.

Conclusiones adestacar (dimensidn psicosocial):

1

Los nifios con TDAH estudiados, presentaron a nivelbasal una afectacion deldesarrollopsicosocial, de
la calidad de viday de la autopercepcién del perfil de salud infantil.

El programa de masaje y el programa de terapia manual craneal, encombinacion con el metilfenidato,
revelaron una mejoria significativa de los sintomas vinculados a los ambientes acad émicos, sociales,
familiaresyrelacionales amedio plazo, y estos efectos se matuvieron hasta 8 semanas.

El programa de masaje no ejercié efectos sobre el autoconcepto de los nifios estudiados, en contra de
la terapiamanual craneal, que ejercié efectos a medioy a largo plazo sobre el autoconcepto.

El tratamiento combinado de terapia manual craneal junto al metilfenidato mejoré significativamente
los sintomas relacionados con la autopercepcién del perfil de salud, evaluados a partir de la
satisfaccion con la saludy autoestima, el bienestar fisico, emocional, la limitacion de las actividades,
la participacidn familiar, la resolucién de problemas y la actividad fisica de los niios del estudio, con
un tamano del efecto grande.
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Conclusiones adestacar (interrelacion dimensidn bioldgica, neuropsicoldgicay psicosocial):

1

Los nifios que recibieron el programa de masaje, en combinacidn con el metilfenidato, no mostraron
correlaciones significativas entre ninguna de las variables.

Los nifios que recibieron el programa de terapia manual craneal,en combinacién con el metilfenidato,
mostraron una correlacion moderaday significativa a medio plazo entre la ratio LF/HF y los efectos
secundarios del metilfenidato, revelando que a medida que aumentaba la actividad autonémica
simpaticaaumentaban los efectos secindarios del metilfenidato.

Los nifios que recibieron el programa de terapia manual craneal,en combinacidn con el metilfenidato,
mostraron una correlacion moderada y significativa a largo plazo entre la ratio LF/HF y el desarrollo
psicosocial, revelando que amedida que aumentabalaactividad autonémica simpdaticaaumentaba el
deterioro funcional y empeoraba la calidad de vida a través de las dimensiones (familia, colegio,
habilidades de lavida, autoconcepto, actividades sociales y actividades de riesgo).

Existe una interrelacion significativa entre las esferas biolégica (neurofisildgica), neuropsicolégica y
psicosocial enel grupo que recibié laterapia manual craneal.

A continuacién, expondremos de maneradetalladalos objetivos, material y métodos, resultados, discusiéon y
conclusiones del articulo publicado (articulo 1), del articulo que estd en la 22 revisidn (articulo 2) y de los 2
articulos que se trataran de publicar en una fase post-doctoral (articulos 3y 4).
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5. Hipotesis y objetivos
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La presente Tesis Doctoral fue realizada en dos fases cuyos objetivos generales fueron los siguientes:

Fases1y 2 (2015-2020: Objetivos generalestransversales al desarrollo de la Tesis):

e Estudiar los mecanismos neurofisioldgicos sobre los que se actua a través de dos programas de
terapiamanual y definir las variables neurofisiolégicas y neuropsicolégicas que se modifican en un
grupo de nifos sin trastornos asociados y en un grupo de nifios con TDAH estabilizados y sin
comorbilidades.

e Estudiar la persistencia de los efectos producidos por los dos programas de terapia manual y la
influencia de estos cambios sobre el comportamiento en un grupo de nifos con TDAH
estabilizados y sin comorbilidades (relacion entre lafisiologiay el comportamiento).

v" El estudio 1 (publicacién 1) titulada “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in
children without associated disorders: translation to clinical practice” tuvo objetivo principal evaluarlos
efectos de dos programas de terapia manual a corto plazo (antes y después de una Unica intervencon)
sobre variables neurofisioldgicas en nifos sin trastornos asociados y comparar los efectos de ambos
programas con otro programa con un efecto neutro. Se analizé semanalmente la persistencia de los
efectos (hasta4 semanas despuésde laintervencion) paraestudiarlos efectos amedio plazo y se estudid
la seguridad de las intervenciones para hacer una traslacion de los resultados de la investigacion a
pacientes en salud mental con desequilibrio auténomo (concretamente en nifios con TDAH, estudios 2y
3) y, asiexaminarlos cambiosen lavariabilidad de |a frecuencia cardiacay su posiblerelacién con sintomas
concomitantes. Algunos trastornos en lasalud mentalmuestran una desregulacidon neurovegetativa basal
con predominio de laactividad nerviosa simpatica, los cuales podrian beneficiarse de estaintervencion, al
influir positivamenteen los parametros neurovegetativos y posiblemente sobre otros sintomas asociados.

v El estudio 2 (publicacion 2, en revision) titulada “Effectiveness of amanual therapy program as adjuvant
treatment for school-age children with attention-deficit/ hyperactivity disorder: a randomized pilot
study” se realizé una vez estudiadas y confirmadas la seguridad de las intervenciones y la viabilidad y
factibilidad del disefio metodoldgico a partir del estudio realizado en nifios sin patologias asociadas
(publicacidon 1). Se propuso realizar un estudio piloto para e valuar los efectosa corto plazoy la persistencia
de un programa de TM sobre variables neuropsicoldgicas (indice de hiperactividad através del Conners-
Global-Index-CGl) y neurofisioldgicas (parametros de dominio tiempo y frecuencia de lavariabilidadde la
frecuencia cardiaca (VFC) en una muestra de 8 nifios con TDAH. También se propuso evaluar la
consistenciay viabilidad del disefio y la seguridad de las intervenciones para hacer una traslacién a una
muestra mayor de nifios con TDAH y asi poder realizar un ensayo clinico, corrigiendo las li mitaciones
observadasenlapublicacion 2(que corresponde ala siguiente publicacién, publicacién 3).
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v El estudio 3 titulado “Somatic and neurophysiological manifestationsin children with attention deficit

and hyperactivity disorder: approximations to the biological dimension of the neuroconnective
phenotype” fue realizado una vez aseguradas la consistencia y viabilidad del disefio metodol dgico
realizado enlapublicaciéon2y unavez confirmadas laseguridad de las intervenciones de TMen la muestra
de niflos con TDAH. Se hizo unatraslaciéondeldisefioa una muestra de48nifios corrigiendolas limitaciones
detectadas en el estudio 2. Se amplié la muestra y se recogieron un mayor nimero de variables
neurofisioldgicas, neuropsicoldgicas y somaticas. Se evalué la relacién entre hipermovilidad articular,
control motor, habilidades motoras finas, coordinacién general, respuesta autonémicay anadlisis de la
somatologiaen nifios con TDAH. Se analizaron los efectos a corto plazoy la persistencia de los efectos de
dos programas de terapia manual. Se tratard de publicaren unafase postdoctoral.

El estudio 4 (es una continuacion del estudio 3) titulado “Neuropsychological and psychosocial effects
of two manual therapy programs in children with ADHD”. Los objetivos fueron estudiar los efectos a
corto y medio plazo que producenambos programas de terapiamanual (masajey terapia manual craneal)
sobre las variables neuropsicoldgicas (CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl y efectos secundarios del
metilfenidato) en nifos con TDAH estabilizados y sin comorbilidades. Se estudiaron los efectos
neuropsicolégicos y psicosociales de la TM en nifios con TDAH (concretamente el impacto de la
intervencion de TM sobre el deterioro funcional, la calidad de vida, los efectos secundarios del
metilfenidato, sobre la escala Conners, el perfil de salud infantil, la atencidn selectivay la escala de
impresion global clinica). Se tratard de publicar en una fase postdoctoral.
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5.1 “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in children

without associated disorders: translation to clinical practice”

Objetivo principal

Analizar y comparar los efectos de dos programas de terapia manual (masoterapia y terapia manual
craneal) a corto plazo (antes y después de una Unica intervencidn) sobre variables fisioldgicas y
neurofisioldgicas en nifios sinpatologias asociadas y comparar esos efectoscon un programa de efecto
neutro aplicado tras un periodo de lavado.

Objetivos secundarios

Estudiary comparar la persistencia de los efectos amedio plazo, de los programas de terapiamanual,
semanalmente hasta cuatro semanas después de laintervencion.

Estudiar la seguridad de las intervenciones de terapia manual para hacer una traslacién de los
resultados a pacientes psiquiatricos con desequilibrio autonémico de base, en concreto a nifios con
TDAH.

Hipétesis principal

A través de laintervencion de terapia manual se actia sobre el sistema nervioso auténomo a corto
plazo produciendo cambios fisiolégicos (medidos a partir de la frecuencia respiratoria, frecuenda
cardiaca y tension arterial) y cambios neurofisioldgicos (medidos a partir de la variabilidad de Ila
frecuencia cardiaca) sobre nifios sin patologia asociada.

Los dos programas de terapia manual (programa de masoterapia y programa de terapia manual
craneal) provocan efectos diferentes sobre el sistema nervioso auténomo y sobre las variables
fisioldgicas y neurofisioldgicas estudiadas, siendo los efectos producidos por el programa de terapia
manual craneal de mayor intensidad y duracidn.

Los efectos neurobioldgicos producidos tras las intervenciones de terapia manual son diferentes a los
efectos producidos por el propio estado de relajacién del individuo tras permanecer el tiempo
equivalente a la intervencidn de terapia manual en decubito supinosin recibir ninguna intervencién
especifica (programa efecto neutro).

Hipoétesis secundarias

Los efectos fisioldgicos y neurofisioldgicos provocados mediante la intervencién de terapia manual
craneal pueden persistir, durante cuatro semanas, unavez finalizado el plan de tratamiento.
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e El estudio propuesto en un grupo de nifios sin trastornos asociados es viable en cuanto a medidas
procedimentales, de disefio y de seguridad de las intervenciones de terapia manual, asegurando la
traslacion del disefio auna muestrade nifios con TDAH.
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5.2 “Effectiveness of a manual therapy program as adjuvant treatment for

school-age children with attention-deficit/ hyperactivity disorder: a

randomized pilot study”

Objetivo principal

Evaluarlos efectos acorto plazo o inmediatos (antes-después del programa de 4 sesiones semanales)
de un programa de terapia manual craneal sobre variables neuropsicoldgicas (indice de
hiperactividad) y sobre variables neurofisioldgicas (parametros de dominio tiempoy frecuencia de la
variabilidad de lafrecuencia cardiaca) en un grupo de nifios en edad escolar diagnosticados con TDAH
(segun criterios del DSM-V) y siguiendo tratamiento multimodal estdndar (metilfenidato y terapia
cognitivo-conductual).

Analizar los valores de referencia de los pardmetros de dominio de tiempo y frecuencia de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca y del indice de hiperactividady su evolucidn tras treinta y seis
semanasdespuésde recibirel programa de terapia manual.

Objetivos secundarios

Estudiarlaviabilidad, confiabilidady validezdel disefiodel estudio propuestopara planificar un ensayo
controlado aleatorio corrigiendo las limitaciones del presente estudio con lafinalidad de realizar una
traslacion del disefio a una muestra mayor de nifios con TDAH (poblaciones especificas de salud
mental con desequilibrio autonédmico de base).

Hipétesis principal

La intervencién de terapia manual craneal genera efectos inmediatos o a corto plazo produciendo
cambios neuropsicolégicos (medidos a partirdel indice de hiperactividad) y cambios neurofisiol égicos
(medidos a partir de la variabilidad de la frecuencia cardiaca) sobre nifios con TDAH que estaban
siguiendo el tratamiento multimodal estandar (metilfenidatoy terapia cognitivo-conductual).

Los valores basales de los pardmetros de dominio de tiempo y frecuencia de la variabilidad de |la
frecuencia cardiaca estudiadosenlamuestrade TDAH indican un predominiode laactividad simpatica
basal y tras treintay seis semanas queda patente el efecto parasimpatico producido por la terapia
manual craneal ya que los efectos parasimpaticos persisten en el tiempo.

La muestraestudiada presentaun elevadoindice de hiperactividad de base, el cual se reduce tras la
intervencion del programa de terapia manual craneal, persistiendo estos efectos hasta treinta y seis
semanas post-programa.
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Hipoétesis secundarias
e El estudio propuesto en un grupo de nifios con TDAH es viable y confiable en cuanto a medidas
procedimentales, de disefio y de seguridad de las intervenciones de terapia manual, asegurando la
traslacion del disefioa una muestra mayor de nifioscon TDAH corrigiendo laslimitaciones del presente
estudio (poblaciones especificas de salud mental con desequilibrio autondmico de base).
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5.3 “Somatic and neurophysiological manifestations in children with

attention deficit and hyperactivity disorder: approximations to the

biological dimension of the neuroconnective phenotype”

Objetivo principal

Evaluar la relacidn entre algunas caracteristicas somaticas tales como la hipermovilidad articular, las
habilidades motoras finas y gruesas y la coordinacién general, la respuesta autonémica de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC) y la determinacién de la biotipologia o somatotologia en
presenciade TDAH.

Analizar y comparar los efectos neurobioldgicos de dos programas de terapia manual (4 sesiones de
un programa de masoterapia o de terapia manual craneal) a corto plazo (antesy después dela primera
sesion del programa) sobre variables fisioldgicas y neurofisioldgicas en nifos con diagndstico
psiquidtrico de TDAH, estabilizado y sin comorbilidades.

Analizarlapersistenciaamedioya largo plazo (unay ocho semanas despuésdelfinalde cadaunode
los programas de terapia manual) sobre las variables fisiolégicas y neurofisioldgicas estudiadas.

Objetivos secundarios

Comparar los valores basales en cuanto a los parametros de hipermovilidad articular, determinacién
del somatotipo (o biotipologia) y parametros dedominiotiempo y frecuenciadela VFC entre un grupo
de nifos con TDAH (fase 2 de la tesis doctoral) y un grupo de nifios sin trastornos asociados (fase 1de
la tesisdoctoral).

Analizary comparar los valores basales de los parametros de dominiotiempoyfrecuenciadela VFC
entre un grupo de nifios con TDAH con hipermovilidad articulary un rupo de nifios con TDAH sin
hipermovilidad articular.

Analizar los valores basales de las subescalas del cuestionario del trastorno del desarrollo de Ila
coordinacién (DCDQ) y su evolucidon a medioy a largo plazo tras recibir los programas de terapia
manual en un grupo de nifios con TDAH sin comorbilidades.

Hipétesis principal

Siguiendo una concordancia con la literatura cientifica, la hip6tesis es que la muestra de nifios con
TDAH estudiada, presente déficits basales somaticos en cuanto a control motor, habilidades motoras
finasy gruesasy en cuanto a coordinacién general, asicomo una biotipologia ectomoérfica.
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Con respecto al tono vagal basal y de acuerdo con la literatura, la hipétesis fue que la muestra
estudiada presentase unareduccién de laVFCbasal indicando un predominiode la actividad simpética
de base.

Respectoa los efectos a corto plazo producidos por los dos programas de terapia manual, se esperd
gue ambos produjeran un efecto de relajacion inmediato medido a partir de variables fisiolégicas y
neurofisioldgicas, aunque los efectos de la terapia manual craneal se esperd que fueran mayores en
cuanto a modificacidn, duracién e intensidad de las variables vinculadas a la actividad parasimpatica
estudiadas.

Se esperd que los efectos producidos por la terapia manual craneal persistieran hasta ocho semanas
segun las modificaciones ejercidas sobre los signos vitales y los pardmetros de dominio de tiempo y
frecuenciaanalizados.

Hipotesis secundarias

Siguiendo una concordancia con la literatura cientifica, la hipdtesis es que la muestra de nifios con
TDAH estudiada, presente déficits basales somaticos en cuanto a control motor, habilidades motoras
finas y gruesas y en cuanto a coordinacion general, asi como una biotipologia ectomérfica en
comparacién con los nifios sin patologias asociadas estudiados en la 12 fase de latesis doctoral.

Se esperd que el grupo de TDAH mostrase unatendencia al predominio de la actividad basal simpatica
mas pronunciada en aquellos nifos que también presentaban hipermovilidad articular en
comparacién con aquellos nifioscon TDAH que no presentaban hipermovilidad articular generalizada.
En referenciaal cuestionario del trastorno del desarrollo de la coordinaciéon (DCDQ) y su evoluciéna
medio y a largo plazo tras recibir las intervenciones un TM, se esperd que Unicamente el grupo que
recibiese el programa de terapiamanual craneal mejoraselos valoresde control motor (gruesoy fino)
y coordinacion general a medio plazo (una semana post-programa) y que estos efectos positivos se
mantuvieran hasta ocho semanas post-programa, al incidir la terapia manual craneal
presumiblementesobre el SNA.
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5.4 “Neuropsychological and psychosocial effects of two manual therapy

programs in children with ADHD”

Objetivo principal

Analizary comparar laeficacianeurobioldgica de dos programas de terapia manual a medio plazo
(1 semana después de finalizar el programa) a partir de variables neuropsicolégicas (medidas a
partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl) y a partir de la variable clinica efectos
secundarios del metilfenidato.

Objetivos secundarios

Analizary comparar la persistencia a largo plazo (8 semanas después de finalizar el programa) de
los efectos neuropsicoldgicos (medidosa partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP, CGl),
neurofisioldgicos (variabilidad de la frecuencia cardiaca y trastorno del desarrollo de la
coordinacion) y efectos secundarios del metilfenidato generadosporlos dos programas de terapia
manual.

Analizar la relacidon entre las modificaciones obtenidas entre la variable ratio LF/HF de la
variabilidad de la frecuencia cardiaca (a medio y a largo plazo) con las variables medidas a partir
de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP y CGI (a medioya largo plazo, respectivamente) en
cada uno de los programas de terapia manual estudiados.

Analizarlamagnitudy significacion de las modificaciones obtenidas comparando los 2 programas
de terapiamanual estudiados.

Estudiar la seguridad de las intervenciones de terapia manual en un grupo de nifios con TDAH,
estabilizados y sin comorbilidades (criterios DSM-V) mediante un cuestionario elaborado ad hoc.

Analizarlaadherenciaal tratamiento de los participantes mediante un cuestionario elaborado ad
hoc.

Hipaétesis principal

El programa de técnicas craneales de terapia manual muestra efectos neurobiolégicos superiores
al programa de masoterapia a medio plazo (1 semana después de finalizar el programa) a partir
de modificaciones envariables neuropsicoldgicas (medidas a partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE,
WFIRS, STROOP, CGl) y en algunos efectos secundarios del metilfenidato (medidos mediante la
escalade Barkley).
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Hipotesis secundarias

El programa de técnicas craneales de terapia manual muestra efectos neurobioldgicos superiores al
programa de masoterapia a largo plazo (8 semanas después de finalizar el programa) a partir de
modificaciones en variables neuropsicoldgicas (medidas a partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS,
STROOP, CGI) y en algunos efectos secundarios del metilfenidato (medidos mediante la escala de
Barkley).

La relacion entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuenda
cardiaca” (a medioy alargo plazo) y el “test de Conners CPRS-R” (a medioya largo plazo) fue fuerte,
positiva, inversay significativa.

La relacion entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuencia
cardiaca” (a medioy a largo plazo) y el “test CHIP-CE” (a medio plazoy a largo plazo) fue fuerte,
positiva, directay significativa.

La relacion entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuenda
cardiaca” (amedioyalargoplazo)yel “test WFIRS” (amedioplazoyalargo plazo) fuefuerte, positiva,
inversay significativa.

La relacidn entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuencia
cardiaca” (a medioy a largo plazo) y el “test STROOP” (a medio plazoy a largo plazo) fue fuerte,
positiva, directay significativa.

La relacidn entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuenda
cardiaca” (amedioyalargoplazo)ylaescala“CGI” (amedio plazoyalargo plazo) fue fuerte, positiva,
inversay significativa.

La relacion entre las modificaciones obtenidas entre las variables “variabilidad de la frecuenda
cardiaca” (a medioya largo plazo) ylos efectos secundarios del metilfenidato através de laescalade
Barkley (amedioplazoya largo plazo) fue fuerte, positiva, inversay significativa.

El programa de TM craneal mostré una magnitud o tamafo del efecto grande o muy grande con una
d de Cohen>0.50

Las intervenciones de TMrealizadas fueron segurasy no mostraron efectos adversos en lamuestra de
nifios con TDAH estudiados.

La adherenciaal tratamiento de los participantes fue superioral 70%.
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6.1. “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in children
without associated disorders: translation to clinical practice”

Declaracion del compromiso bioético

La Juntadel Comité de Etica de las Investigaciones Clinicas de la Corporacién Sanitaria Parc Tauli aprobé este
estudio (#2017311).

Diseiioy ambito

Se realizé un ensayo clinico a doble ciego, aleatorizado y controlado en nifios sin patologias asociadas
(evaluacion: mediante el cuestionario Swanson, Nolany Pelham, SNAP-IV). Los participantes desconocian qué
intervencion de TM habian recibido. Un psicélogo clinico (que recogid las variables) tampoco sabia qué
intervenciones se asignaron alos participantes.

Criterios de seleccion

e Criteriosdeinclusion: Nifios sin patologias asociadas de edades comprendidas entre 7y 11 afios que
practicasen actividad fisica regular, educacidon en centros escolares ordinarios, sin enfermedades
conocidas otrastornos de salud mental y que no hubieran recibido de manera simultdnea tratamiento
farmacolégico, psicoterapéutico, fisioterapéutico, osteopdtico o fisico (por poder influir sobre la
VFC).3!

e Criteriosde exclusién: Se excluyeron nifios con una patologia organica crénica.

e Criteriosde retirada: Los criterios de retirada fueronincumplimiento, abandono prematuro y eventos
adversos. Se siguieron las recomendaciones paralos ensayos de intervencidn (ver Tabla).#%4%7

Table: SPIRIT statement chronogram.

Study period
Enrolment | Allocation Post-allocation Close-
out
Intervention Follow-up
Time point -1 0 1 2 3 4 5 3
wk wks wks wks wks Months
(12 wks)
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Enrolment:

Hligibility %
screen

Informed
consent

Randomization process X

Allocation X

Inte rventions

Interventiongroup 1:a X
session of a massage therapy
programin cervical, dorsal

and lumbar musculature
(n=25)

Interventiongroup 2:a X
session of a manual cranial
therapy program (n=25)

Groups1and 2 (after X
washout period):

Neutral effect program
(n=50)

Assessments and variables:

Age X

Sex X

BMI

Body fat percentage X

WHR
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Jointhypermobility X
Somatotype X
AT X X X X X X
Sa02 X X X X X X
Respiratory rate X X X X X X
HR X X X X X X
BP X X X X X X
HRYV (frequency X X X X X X
domain: LF/HF ratio)
HRYV (frequency X X X X X X
domain: LF power)
HRV (frequency X X X X X X
domain: HF power)
HRV (time domain: X X X X X X
RMSSD)

The SPIRIT statement chronogram provides recommendations that should be addressed in a clinical trial
protocol. It also details thescopeand systematic development methods 426427
Acronyms and abbreviations:Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary temperature (AT); oxygen
saturation (Sa02); heart rate (HR); blood pressure (BP); heart rate variability (HRV); low frequency power (LF);
high frequency power (HF); squareroot of the mean of the sum of the squares of the differences between
consecutive NN intervals (RMSSD); week (wk); weeks (wks).

e Variables potenciales de confusidn: las variables potenciales de confusién se rastrearon mediante un
cuestionario ad hoc para permitirla exclusion de los participantes que no cumplian con los criterios,
cambiarlas fechas de recogida de datosy analizar condiciones atipicas. Se consideraron las siguientes
posibles variables de confusién por poder influir sobre la VFC: la rutina del suefo el dia anterior a la
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evaluacion de laintervencion (seregistraronlas horasy la calidad delsueiio), se evitéel ejercicio fisico
intenso el mismo dia de la evaluacién, se evitaron las comidas y bebidas con cafeina al menos dos
horas antes de las intervenciones. Se pidié a los participantes que fueran al bafio antes del
experimento y también se registraron medicamentosy otros tratamientos terapéuticossimultaneos .

Meétodo de reclutamiento

Los posibles candidatosy los padres/ tutores fueron contactados porteléfono en unainstalacion deportivaa
la que eran asiduos. Los candidatos y los padres / tutores asistieron a una reunion informativa y
posteriormente confirmaron su intencidn de participar. En una segunda reunién, se entregaron las hojas de
informacidny se obtuvo el consentimiento informado de acuerdo con las pautas de Buenas Practicas Clinicas
(Declaracién de Helsinki de la Asociacién Médica Mundial, 2013) y las regulaciones legales aplicables.

Muestra

El tamafio de lamuestrase calculécon la calculadora GRANMO del Instituto Municipal de Investigacion Médica
del Hospital del Mar: medias repetidas emparejadas en dos grupos con un riesgo alfa de 0.05, contraste
bilateral, riesgo beta de 0.20, desviacién estandar variable principal de 0.351 (de una prueba piloto previa ),
Una diferencia minima de 0,20 para detectary una proporcién anticipada de pérdida de participantesdel 10%,
lo que resultaenn = 27 participantes porgrupo (muestratotal = 54).

De los sesenta posibles candidatos, cinco fueron excluidos por incumplimiento y otros cinco decidieron no
participar. La muestrafinal incluyé cincuenta participantes (ver siguiente Figura).
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Enrolment

Allocaton

Analvziz

Allocation

Analvsis

Aszessed for eligibility (n= 60)

= .

Excluded (o= 10)

»  Declined to participate (n=3)

s  Dther reazons (n=0)

Randomized

No mesting melnsion criteria (n=3)

{n= 30}

L 4

L J

Allocated to mtervention 1 (IG1) (n=23)
+« FReceived allocated mtervention (n= 23)
« Didnot receive allocated mtervention (n=170)

Allpcated to intervention 2 (IG2) (n=23)
» Received allocated intervention (n= 213)
«  Dhid not receive allocated mtervention (n=0)

L 4

Patients lost durmg the follow-up peried (n=10)
Procedure mterrupted (n=0)

|

Patients lost durmg the follow-up period (n= 0}
Procedure mterrupted (n=0)

Analyzed (n=23)
Excluded from the analysis (n=0)

Analyzed (n=23
Excluded from the analysis (n=0)

l

h 4

Washout peried of 3 months (n=30)

l

Allocated to neutral effect intervention (NG (n= 30
»  Feceived allocated intervention (n= 30)
+  Dhid not receive allocated intervention (n=0)

Y

Amalyzed (n=30)
Excluded from the analysis (n=0)

Figure: CONSORT flow diagram.

Acronyms and abbreviations: Intervention group 1 (IG1); intervention group 2 (IG2); neutral group (ING).
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Aleatorizacion

Una vez que los participantes fueron confirmadosy se obtuvo el consentimientoinformado, la aleatorizacion
se realiz6 mediante una secuencia de aleatorizacion simple (www.random.org) para producir dos posibles
grupos de intervencion: elgrupo de intervencién 1(Gl1) y el grupo de intervencion 2 (Gl2). A cada participante
sele asignéun numeroy el programa aleatorizé atodos los participantes bajo el criterio "nimero par: GI1" y
"ndmeroimpar: GI2". La distribucionhomogénea del grupo redujo posiblesfactores de confusiény fuentes de
sesgo. Finalmente, los participantes se distribuyeron de lasiguiente manera: Gl1: n =25, 18 nifilosy 7 nifias;y
Gl2: n=25, 15 nifiosy 10 nifas.

Disefio de los procedimientos

De acuerdo con los "procedimientos de la teoria del tanque vagal",317° el estudio fue disefiado teniendo en
cuentatres puntostemporales:lalineade base (el nivel vagal antes de unaintervencién especificade TM), el
evento (la intervencién especifica de TM) y el post-evento (persistencia de los efectos de intervenciones
semanales de TM hasta cuatro semanas). El control cardiaco vagal refleja la contribucién de nervio vago (el
nervio parasimpatico principal) ala regulacién cardiaca, con la actividad parasimpatica expresada como tono
vagal o actividad vagal. La investigacion se basé en una evaluacién de los roles del tono vagal ténico y
fasico,3117° (ver siguiente Figura). El control vagal cardiaco tonico se define por el valor de la VFC medido en
un punto de tiempo especificoy se aplicaa la VFCbasal, al eventoy al post-evento. El control vagal cardiaco
fasico se define por la diferencia entre las mediciones en dos puntos de tiempo: los cambios entre el valor
basaly el evento, que representan lareactividad y los cambios entre los valores basales y el post-evento, que
reflejan el proceso de recuperacién.3117°

Resting (tonic Event (tonic Post-event (tonic
measurement) measurement) measurement)
Baseline variable values Wariables after first Variables after 1 wk (mid-
intervention (short-term) term) and 8 wks (long-term)
Reactivity (phasic measurement) Recovery (phasic measurement)

Figure: The three Rs of cardiac vagal control: resting, reactivity and recovery (Laborde, Mosley &
Mertgen, 2013).

Acronyms and abbreviations: Week (wk), weeks (whs).
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Intervenciones de terapia manual

Todas las intervenciones se realizaron bajo condiciones controladas (humedad, temperatura y presion
atmosférica, sin estimulos visuales o auditivos). Los procedimientos se realizaron el mismo diade lasemanaa
la mismahorayen el mismolugar para reducirel sesgo.

Una vez que se completd la aleatorizacién y la asignacion al azar, se estudiaron los efectos neurofisiol dgicos
de dosintervencionesde 25 minutos, incluyendo un programa de terapiade masajey un programade terapia
manual craneal, para evaluarlahipétesis de que la terapia manual craneal puede mejorar el control vagal del
corazén segun lo examinado midiendo los parametros de la VFC vinculados a la actividad parasimpatica. Un
fisioterapeutaadministré todas lasintervencionesy un psicélogo " cegado" recogio todas las variables. Antes
y diez minutos despuésde recibir cadaintervencién, el psicélogorecogid las variables de cada participanteen
posicidn supina en condiciones de reposo (el valor de referencia de cada variable). Posteriormente, el
psicélogo recogid las mismas variables semanalmente hasta cuatro semanas después de la intervendoén
(posterioral evento) paraestudiarla persistenciade los efectos y determinar cudndo las variables volvieron a
losvaloresiniciales. Después de un periodo de lavado de 3 meses, todos los participantes se incluyeron en un
grupo de efecto neutro y permanecieron en una posicion relajada y supina durante 25 minutos sin recibir
ninguna intervencién; asi, cada participante era su propio control. El psicélogo recogié las variables antes y
después de que el participante permaneciera en un estado relajado en posicidn supina bajo las mismas
condiciones.

e Grupo intervencién 1: se aplicé una Unica intervencion de un programa de masaje de presion
moderada enlos musculos cervicales, dorsalesy lumbares durante 25 minutos con el participante en
decubito prono. Lahipétesis es que el masaje proporciona beneficios al cambiarel estado del SNA de

un estado simpatico a un estado parasimpdtico, aunque no se ha alcanzado un consenso
Clar-0414,128,197,198,200,223

e Grupointervencidon2:se administré unaunicaintervencién queincluia unasecuencia estandar de diez

técnicas craneales de terapiamanual durante 25 minutos con el participante en posicién supina para
promover la movilidad articulary la relajacion de las estructuras miofasciales y membranosas y asi
inducirefectos sobre el SNA 232233417

Fundamentandonos en las relaciones anatomo-fisioldgicas del nervio vago, se propuso una secuenda
determinada de técnicas porque cada una de ellas tuvo una influencia sobre las diferentes secciones del
territoria del nervio vago después de pasar por el agujero yugular. Se empleé |la siguiente secuencia de
técnicas: latécnica CV-4, laliberacion delabase craneal (latécnica suboccipital), ladescompresiénlumbosacra
(traccion del tubo dural), la liberacion de los diafragmas transversales, las técnicas de elevacion frontal y
parietal, las técnicas temporales (bamboleo temporal, traccién de las orejas), liberaciéon miofascial de la
articulacidon temporomandibular, latécnica de fascia cervical profunday la técnica CV-4 (nuevamente). Se ha
informado que estas técnicas ejercen efectos relajantes, disminuyen el tono simpdtico, cambian la actividad
del diafragma y controlan la respiraciéon auténomica y aumentan la temperatura de la regién
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suboccipital ,8+130134135,232233.235 F| tjempo total requerido para aplicar las diez técnicas fue de 25 minutos y
cada técnicarequirid aproximadamente 3 minutos paracompletarse.

A continuacidn, se proporciona unaexplicacion de cadatécnicaaplicada.

e LatécnicaCV-4:los participantes permanecieron en posicidon supinay el fisioterapeutase situaba en
la cabecera de la camilla con los codos sobre ésta. Ambas manos del fisioterapeuta se colocaron en
las protuberancias laterales de la escama occipital (medialmente ala sutura occipitomastoidea) con la
eminencia tenar. La técnica consistié en una fase de compresidony de cese y ha sido descrita por
algunos autores siguiendo el impulso craneal ritmico (concepto osteopatico) o siguiendo la actividad
costal respiratoria al realizar la compresion occipital 130135233236 Dyrante la espiracion costal, el
fisioterapeuta realizd una compresién occipital ritmica suave. El fisioterapeuta liberd la compresion
durante lafase inspiratoria hasta que disminuyd el ritmorespiratorioy se observd una disminucion en
el tono muscularsuboccipital.®413>232233 Estg técnica CV-4 fue la primeray la Gltima (décima) realizada
en la secuencia.

e Liberacidnde labase craneal o técnicasuboccipital: el objetivo fueliberar estructuras miofasciales en

la regidn suboccipital. Los participantes permanecieron en posicién supina y el fisioterapeuta se
encontrabaen lamisma posicién descrita anteriormente, con las manos colocadasdebajo de la cabeza
del paciente de modo que los procesos espinosos de las vértebras cervicales pudieran palparse con
los dedos. Los dedos del fisioterapeuta se movieron gradualmente hacia arriba hacia los condilos
occipitalesyluego hacia abajo para encontrarel espacio entre los condilosy el proceso espinoso del
eje. El fisioterapeuta levanté el crdneo del participante doblando las articulaciones
metacarpofaldngicas, mientras que las articulaciones interfaldngicas permanecieron en extension,
utilizando eldedo indice, anulary medio para aplicar una presidn suave que se mantuvo hastaque se
liberdlafascia.??7228

e Descompresiénlumbosacra: los participantes en posicidn supina con semiflexion de las rodillas y de
las caderas. Una mano del fisioterapeuta se colocé en L5 y la otra en el sacro, aplicando unatraccion

ritmica y lenta con ambas manos en direcciones opuestas, promoviendo la relajacion de las
estructuras miofasciales.?7228
e Liberacidn de los diafragmas transversales: el nervio frénico se anastomosa con el nervio vagoa lo

largo de su trayecto y ambos inervan el diafragma; el nervio vago esta asimismo en contacto con el
nucleo espinal del trigéminoatravés de conexionesaferentes. Porlo tanto, la disfuncién diafragmatica
puede producirsintomas enlabase cervical, enel suelode laboca, enla duramadre y en los ojos. Las
membranas de tensidn reciproca estan inervadas por el sistema trigémino, nervio vago y el nervio
hipogloso. La estimulacién generada a través de la liberacién transversal del diafragma reduce la
tension en la musculatura diafragmadtica y mejora su actividad y el control auténomico de la
respiracion.?28248 | as técnicas aplicadas a los diafragmas transversales se describen a continuacion
(diafragma pélvico, toracicoy clavicular).
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o Diafragma pélvico: los participantes permanecieron en posicién supina. El fisioterapeuta

colocd una mano debajo del huesosacro y la otra en el pubis. Cuando el partici pante inhalg,

el fisioterapeuta ayudd cuidadosamente a que el hueso sacro se elevara mientras

simultdaneamente ayudaba a que el hueso pubico descendiera. Durante la exhalacidn, la

técnicaserealizéenel ordeninverso.?®

o Diafragma toracico: los participantes en posicion supina. Los pulgares del fisioterapeutay
todos los lados posteriores de las manos se colocaron debajo del diafragma en posicién

anterolateral yacompafiaron el ciclo respiratorio del paciente. Durante lainspiracidn, ambas

manos se separarony las manos del fisioterapeuta se juntaron al exhalar.??®
o Diafragmaclavicular: los participantes en posicién supinay el fisioterapeuta colocé una mano
entre ambas claviculas y la otra debajo de la espalda del participanteen una posicién paralela

para acompaiiar el ciclo respiratorio del paciente. Durante la inspiracion, el fisioterapeuta
separd sus manos y las manos se juntaron durante laexhalacion.?®

La técnicade elevacién frontal: los participantes permanecieronen posicion supina y el fisioterapeuta
se encontraba en la cabecera de la camilla con los codos sobre ésta, colocando los dedos justo por
encimade las cuencas de los ojosy aplicando una suave traccidn vertical. La hoz del cerebro se inserta
en la cresta del hueso frontal, en el seno sagital superior y en la protuberancia occipital interna; por

lotanto, estatécnicapuede actuarsobre la hoz del cerebroy el hueso frontal 227233
La técnicade elevacidn parietal: participantes en posicién supina, con el fisioterapeuta ubicadoenla
misma posicidon descrita anteriormente, colocando sus manos en ambos huesos parietales con los

dedos extendidos a lo largo de la sutura temporoparietal y los pulgares cruzados y colocados en los
lados opuestos de los huesos parietales. Esta técnica incluia dos fases: primero se realizé una
compresion parietal bilateralleve y luego traccidn de loshuesos parietales en direccidén craneal. Como
la hoz del cerebro se inserta en la parte craneal de los huesos parietales y el tentorio cerebelo en el
anguloinferoposteriorde los huesos parietalesy en la parte inferiorde lahoz de I cerebro, esta técnica
puede actuaren lahoz del cerebro, enlatiendadel cerebeloy huesos parietales .22723
Técnicastemporales:yaque latiendadel cerebeloseinsertaenlaporcion petrosay en los procesos
mastoideos de los huesos temporales, estas técnicas pueden tener unainfluenciasobre latienda del
cerebeloy los huesos temporales. Las técnicas temporales aplicadas fueron el bamboleo temporal y
traccion de las orejas.
o Bamboleotemporal: participantes en posicidon supinay el fisioterapeuta se encontrabaen la
cabecera de la camills con las manos debajo del crdneo y los pulgares sobre los apices

mastoideos, aplicando una presion lateral suave hacia la linea media en uno de los apices
mastoideos, mientras que el otro pulgar controlabala posicién del dpice mastoideo opuesto.
El mismo movimiento se realizé enladireccién opuesta.2?’233

o Traccion de las orejas: participantes en posicién supina y el fisioterapeuta ubicado en la
cabecera de la camilla realizé una traccion simultanea de los |6bulos de las orejas con los
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dedos indice y pulgar en un dngulo de 45° aplicando una fuerza simétrica hasta que obtuvo
una resistencia elasticasimétricaen ambos|ados.??7%33
e Liberacién miofascial de la articulacién temporomandibular: los participantes permanecieron en

posicidn supina. El fisioterapeuta enlacabecerade lacamillacolocdambas manos sobre lamandibula
del paciente, con los dedos medios extendiéndose a lo largo de la rama vertical de la mandibulay
terminando bajo los dngulos bilaterales de la mandibula, aplicéd y mantuvo una traccién caudal suave
hasta que se produjo larelajacion de lamusculaturatemporomandibular. 22822

e La técnica de fascia cervical profunda: considerando el cuerpo humano como una unidad funcional
donde cada area esta en comunicacion con otra a través de la continuidad fascial, el sistema de la

fascia dural del crdneo continta con la fascia cervical profunda, luego con la fascia endotoracica
(anterior) y lafasciatoracolumbar (posterior). La fasciaendotoracica contintia con lafascia transversal
hasta el pubis, mientras quelafasciatoracolumbarinvolucralatotalidad del drea posterior del cuerpo.
El objetivo de la técnica de la fascia cervical profunda fue liberar las estructuras miofasciales que
conectan el crdneo con las estructuras del tronco a través de la fascia cervical profunda.??® Los
participantes estaban en posicidn supina. El fisioterapeuta en la cabecera de la camilla comenzd
liberando el suelode labocacolocandolasyemasde los dedos enunaposicion medial alalineadela
mandibulayaplicando una presién uniformeen ambos lados paraequilibrar el tono muscular. Luego,
el fisioterapeuta sostuvo la cabeza del paciente con una mano debajo del occipucioy la levanté con
una ligera extensidn de las vértebras cervicales superiores; laotra mano se colocé en el esterndn. La
mano debajo del occipucio aplicé unatraccidén suave, mientras quelaotramano aplicé presiéncaudal
sobre el esternon. 227228

Recogida de las variables

Cada participante asistid aseis citas.En la primera sesion, un fisioterapeuta realizé unaanamnesisy un examen
fisico y administré un cuestionario ad hoc (coleccidn de variables antropométricas, ver siguiente Tabla). A
continuacidn, los participantes permanecieron en posicion supinay en estado de relajacién durante 10
minutos. Posteriormente, el psicélogo recogid las variables fisioldgicas y neurofisioldgicas antes y después de
laintervencién (efectos a corto plazo). Durante la segunda, tercera, cuartay quintasesiones(una, dos, tresy

cuatro semanas después de la intervencidn, respectivamente), el psicdlogo recogié las mismas variables
fisioldgicasy neurofisiolégicas despuésde permanecer en estado derelajacidndurante 10minutos enposicién
supina(sin recibirningunaintervencion) paraanalizarla persistenciade los efectosy determinarla cadencia
de tratamiento ideal. Durante la sexta sesién, después de un periodo de lavado de 3 meses, todos los
participantes permanecieron en reposo durante 25 minutos en posicidn supina sin recibir una intervencién
(grupo de efecto neutro). El psicélogo recogid las mismas variables antesy después del periodo de descanso

para comparar los efectos entre los 3 grupos.
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Table: Variables and measurement instruments.

Variable types Variables Scales and measuring instruments
Age Anamnesis and questioning
Sex Anamnesis and questioning
BMI Approved scale and telescopic measuring rod
Anthropometric Body fat percentage Equations of Slaughter
(Sociodemographic)
WHR Measuring tape
Joint hypermobility Rotés-Querol criteria
Somatotype Heath-Carter; ISAK
AT Digital thermometer
Physiological Sa0, Pulse oximetry
variables
Respiratory rate Breaths/minute
HR Approved heart rate monitor
BP Approved blood pressure monitor

Neurophysiological | HRV (time and frequency | Wireless monitoring and Polar® thoracic chest
variable domain parameters related strap H7 (following recommendations of

to cardiac vagal tone) psychophysiological research related to HRV

and cardiac vagal tone 31170

Table: Description of the typology of the variables and their instruments or scales of measurement.

Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary temperature (AT); oxygen
saturation (Sa0O2); heart rate (HR); blood pressure (BP); heart rate variability (HRV); ISAK (international standards for
anthropometric assessment).

Variables, instrumentos y escalas de medicién

e Variablesantropométricas (sociodemograficas): se administré el cuestionario abreviado SNAP-IV para
excluircualquiertrastorno de salud. El fisioterapeuta recopilé datos datos sobre filiacién, edad, sexo,
criteriosde inclusidny exclusidn, posibles variables de confusion, indice de masa corporal (IMC, kg /
m2), porcentaje de masa grasa (ecuacidn para nifios)*?® la relacion cintura / cadera (WHR)*?*° e
hipermovilidad articular mediante goniometria segun los criterios de 10 items de Rotés-Querol para
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nifios <14 afios'**33*¥y considerandocuatro grados: grado | (2 items positivos), grado Il (3-5 elementos
positivos), grado Il (6-8 elementos positivos)y grado IV (8-10 elementos positivos). El somatotipo
antropométrico de Heath-Carter se midié de acuerdo con los criterios de la International Society for
the Advancement of Kinanthropometry (ISAK)367370430 y considerando un somatotipo ectomorfo
(somatotipo 'C, J, K'), endomorfo (somatotipo 'B, G, L '), mesomorfo (' A, H, | ') y somatotipos
combinados (' E = meso-ectomorfo, D=meso-endomorfo, F = endo-ectomorfo’).

Variablesfisioldgicas: el psicélogo recogid latemperatura axilar (AT), lasaturacion de oxigeno (Sa02),
la frecuenciarespiratoria, lafrecuencia cardiaca y la presidn arterial sistolicay diastélica (PASy PAD,
respectivamente) utilizando dispositivos aprobados y confiables.

Variables neurofisioldgicas: se utilizaron pardmetros de dominio tiempoy frecuencia para analizar la
VFC (ver siguiente Tabla), con un enfoque particular en las siguientes variables que representan el
tono vagal: el cuadrado medio de las diferencias sucesivas (RMSSD) como un parametro de dominio
de tiempoy la alta frecuencia (HF) componente como una medida de dominio de frecuencia.? El
componente de bajafrecuencia(LF) ylarelacion LF / HF también se consideraron porque, aunque no
se ha logrado un consenso claro,'?*12> ambas variables reflejan una mezcla de influencias simpaticas y
vagales y la relacion LF / HF se ha considerado clasicamente como representativa el equilibrio
simpatico-vagal. Cualquier cambio enlarelacién LF / HF se interpreta segin aumentoso disminuciones
en los componentes HF o LF. El psicélogo recopilé los pardmetros de dominio tiempo y frecuencia
mediante monitorizacién inaldmbrica y una banda toracica Polar® H7 (Polar Electro Inc., Bethpage,
NY, EE. UU.)*0%431 de acuerdo con las recomendaciones para la investigacion psicofisiolégica

relacionadacon la VFCy tonovagal cardiaco.3!3*

Table: Time and frequency domain parameters of heart rate variability.

Variable Description Reference values in | Reference values Interpretation
healthy adults in healthy
children

HRV, time domain

RR or NN Interval between two >750 ms High correlation with high
Interval beats (R peaks on frequencies and indicates vagal
the el EKG) tone (parasympathetic activity)
SDNN Standard deviation 141 + 39 ms 5-15 years: Cyclic components responsible
from normal to 48.603-92.96 ms | for HRV. Global measurement
normal (NN) 15-35 years: of HRV
intervals in 38.87531-81.309
heartbeats ms

291



DOCTORADO

TESIS

Parc Tauli

urs e

Hospital U

de Barcelona
soscromsiavre g

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

RMSSD Square root of the 27 £12 ms 5-15 years: High correlation with high
mean of the sum of 65.6591-88.482 ms | frequencies and indicates vagal
the squares ofthe 15-35 years: tone (parasympathetic activity)
differences between 62.338-80.189 ms
consecutive NN
intervals

NN50 Number of NN ms High correlation with high
interval pairs that frequencies and indicates vagal
differ by more than tone (parasympathetic activity)
50 ms

pPNN50 Percentage of the % High correlation with high
number of NN frequencies and indicates vagal
interval pairs that tone (parasympathetic activity)
differ by more than
50 ms

HRV, frequency domain
HF power High frequency band | 975 + 203 ms2/Hz Relationship with vagal tone or
(0.15-0,40 parasympathetic activity and
Hz) respiratory activity; correlation
with RMSSD and pNN50
LF power Low frequencyband | 1170 + 416 ms2/Hz Mix of sympathetic and vagal
(0.04-0,15 activity, baroreflex activity
Hz)
VLF (0.0033- | Very low frequency ms? Long-term regulation
0.04 Hz) band mechanisms, thermoregulation
and therenin-angiotensin
system
LF/HF ratio | Ratio LF (ms2)/HF 15-2.0 5-15 years: Estimation of sympathetic-vagal
(ms?) 1.0591-1.425 balance: vagal influence (related
15-35 years: to relaxation and HF) or

0.88745-1.268

sympathetic (related to stress
and LF).

Description of variables in thetime and frequency domains of heart rate variability.1273198126 Acronyms and
abbreviations:Heartrate variability (HRV); interval between two consecutive beats (RR or NN); standard deviation from
normal to normal (NN) intervals in heartbeats (SDNN); root mean squareof successivedifferences (RMSSD); number
of NN interval pairs thatdiffer by more than 50 milliseconds (NN50); percentage of the number of NN interval pairs that
differ by more than 50 milliseconds (pNN50); high frequency power (HF); low frequency power (LF); very low frequency
power (VLF); ratio of lowfrequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio); milliseconds (ms);
electrocardiogram (EKG); Hertz (Hz).
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Evaluacidon de la seguridad de las intervenciones

El psicélogo administré un cuestionario ad hoc antes de que el paciente recibiera la intervendodn
correspondiente registrando laasistencia, los motivos porlos que no asistid a algunacita (en caso necesario)
y silaintervencion causd algin efecto adverso.

Analisis estadistico

Los conjuntos de datos se analizaron inicialmente para determinar la normalidad usando la prueba de
Kolmogorov-Smirnov y luego se midié la homoscedasticidad usando las pruebas de Bartlett y Levene para
datos distribuidos normalmente y para variables que fallaron la prueba de normalidad, respectivamente. Un
valorp> 0.05 indicé unadistribucién normal y las pruebas de Bartletty Levene con un valor p> 0.05 indicaron
igualdad de varianzas. Todas las variables se distribuyeron normalmente con igualdad de varianzas, excepto
la relacién LF / HF, que mostrd un valor de p = 0,0023 en la prueba de Kolmogorov-Smirnov. La prueba de
Levene parala relacién LF / HF mostré heterogeneidad de varianzas con un valor p = 0,000805 (ver siguiente
Tabla).

Table: Baselinedescriptive, physiological and neurophysiological data and normality test.

Variable types Continuous Mean Standard Min- Kolmogorov- | p-value
variables Max Smirnov test
Deviation (normality
test)
Descriptive Age 8.860 1.125 7-11 0.1414 1.000
BMI 18.836 3.699 12.35- 0.5656 0.906
26.2
Body fat 24.599 8.370 9.82- 0.707 0.699
percentage 4951
WHR 0.843 0.059 0.7-1.0 0.989 0.280
Physiological AT 36.132 0.182 35.8-36.6 0.707 0.699
Sa02 98.48 0.614 97-99 0.1414 1.000
Respiratory 20.22 3.430 14-26 0.848 0.467
rate
HR 78.88 9.047 60-107 0.989 0.280
SBP 94.86 7.798 80-113 1.272 0.078
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DBP 60.94 5.839 51-77 0.707 0.699

Neurophysiological RMSSD 70.66 19.710 15-116 0.707 0.699

LF 637.38 539.76 34-2644 1131 0.154

HF 74754 922.635 70-5745 0.848 0.467

*LF/HF 1.2326 0.943 0.2-4.4 1.838 0.0023*

Initial values of the continuous variables and normality analysis with Kolmogorov-Smirnov test. A p-value>0.05 indicates
anormal distribution. All variables were normally distributed, except the LF/HF ratio*. Asterisks (*) emphasize p-values
with statistical significance.Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary
temperature (AT); oxygen saturation (Sa02); heart rate (HR); systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure
(DBP); squareroot of the mean of the sum of the squares of the differences between consecutive NN intervals
(RMSSD); low frequency power (LF); high frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) power/high frequency (HF)
power (LF/HF ratio).

Se realizaron un andlisis descriptivo, univariante y bivariante para evaluarlos objetivos. Los grupos de estudio
se compararon de acuerdo con las distribuciones normales de las variables (la prueba t como prueba
paramétrica paravariables normalmente distribuidas y la prueba de Wilcoxony la prueba U de Mann-Whitney
como pruebas no paramétricas para variables no distribuidas normalmente) Inicialmente, los datos de
referenciade cadagrupo (Gl1ly Gl2) se compararon con los mismosdatos recogidosdespuésde laintervendon
especificadentro de cadagrupo paraevaluarlos efectosa corto plazo. Estos datos se compararon entre grupos
(Gl 1y GI2) para determinarlos efectos de lasintervenciones. Todas las variables se recogieronalauna, dos,
tresy cuatro semanasdespuésde laintervencién enlas mismas condicionesy se compararon dentro de cada
grupo para estudiarla persistencia de los efectos. Después de un periodo de lavado de 3 meses, los efectos a
corto plazo observados en Gl 1y GI2 se compararon con los del grupo de efecto neutro para comparar los
efectos de ambasintervencionesde TMcon los efectos de permaneceren un estado de relajaciondurante un
tiempo equivalente sin recibir ningunaintervencion.

Paratodoslos andlisis, el nivel de significancia se establecié enun nivel alfade 0.05y lasignificacidon estadistica
se definié como un valor p valor <0.05. Los datos se informaron como medias, desviaciones estandar (DE),
minimosy maximos.

El tamaio del efecto se midié utilizando la prueba d de Cohen para pruebas t (muestras independientes),
donde d<0.20 representaba un tamano de efecto pequefio, 0.20 <d<0.50 representaba untamano de efecto
medio, 0.50 <d<0.80 representabauntamafio de efectogrande y 0.80 <d> 1.30 representabauntamafio de
efectomuy grande.
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El coeficiente de correlacién de Pearson (r, medida paramétrica) o el coeficiente de correlacién de rango de
Spearman (rs o rho, medida no paramétrica) se utilizaron para evaluar las relaciones entre las variables del
dominio frecuencia (+1indicé unacorrelacién lineal positivatotal, 0indicé que no hubo correlacionlineal y -
1 representd unacorrelacion lineal negativa total).

Los valores utilizados para analizar la fuerza de la relacién se clasificaron de la siguiente manera: -0.1a +0.1
gue indicabauna correlacién nulao muydébil, -0.3a-0.1 0 +0.1 a +0.3 que indicaba una correlacion débil, -
0.5 a-0.3 0 +0.3 a +0.5 que indicaba una correlaciéon moderaday-1.0a -0.5 o0 +1.0 a +0.5 que indicaba una

correlacién fuerte.

También se calculd el coeficiente de determinacidon (R2); unavez que lalineade regresidon se ajustd ala nube
de observacion, R2 midié la bondad del ajuste y se definié como la proporcién de la varianza en la variable
dependiente que era predecible a partirde la (s) variable (s) independiente (s). Se sigui 6 el criterio de Cohen
para evaluarsi esta capacidad explicativaerabaja=0.1, media=0.3 o alta=0.5.
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6.2. “Effectiveness of a manual therapy program as adjuvant treatment
for school-age children with attention-deficit/ hyperactivity disorder: a
randomized pilot study”

Declaracion del compromiso bioético

Estudio aprobado por la Junta del Comité de ética de las investigaciones clinicas de la Corporacién Sanitaria
Parc Tauli (#2017311).

Seleccidén de criterios de los participantes

e Criteriosdeinclusién: Nifios con diagndstico psiquidtrico de TDAH, de edades comprendidas entre6y
12 afios, de un servicio publico de un centro de salud pediatrica (centro de atencidn primaria CAP),
bajo tratamiento multimodal durante eltranscurso del estudio, el cual incluia metilfenidato (al menos
tres meses con el mismo tratamiento farmacoldgico) y terapia cognitivo-conductual.

e Criterios de exclusidn: patologias organicas crénicas.

e Criterios de retirada: incumplimiento, abandono prematuro y eventos adversos. Se siguieron las
recomendaciones paralos ensayos de intervencion 42427

Variables potenciales de confusién

Las variables potenciales de confusidn se registraron mediante un cuestionario ad hoc para permitir la
exclusidonde losparticipantes que no cumpliesen con los criterios especificados, cambiar las fechas de recogida
de los datos y analizar condiciones atipicas. Se consideraron las siguientes posibles variables de confusién por
poder tener unainfluencia sobre la VFC: rutina de suefio el dia anterior a la intervencidn (se registraron las
horas y la calidad del suefio), se evitd el ejercicio fisicointenso el mismo dia de la evaluacidn, se evitaron las
comidasy las bebidas con cafeinaal menos dos horas antes de laintervencion. Se pidié alos participantes que
fueran al bafo antes del experimento, se registraron los medicamentos y otros tratamientos terapéuticos
simultaneos.

Inscripcidny participacion en el estudio

Se realizé una reunidn con los padres/tutores legales de los participantes en la que se explicaron los
procedimientosy se entregd un folleto informativo. Se obtuvo el consentimiento informado de los padres de
los participantes siguiendo todos los procedimientos de bioética. Los padres también recibieron un folleto
informativo para procederauna hojade renunciavoluntariade acuerdo con laley espafiola de proteccion de
datos, las Reglas de Buenas Practicas Clinicas (GCP) y la Declaracion de Helsinki.
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Participantes

Inicilamente, diez candidatos estuvieron interesados en participar, pero dos de ellos no fueron incluidos
debidoasu imposibilidad de completar el protocolo. Finalmente, ocho candidatos cumplieron los requisitos y
fueronincluidos (consultarsiguiente Figura: diagrama de flujo de CONSORT). La muestrafinal consistid en seis
ninos (75%) y dos ninas (25%). Se aleatorizaron en dos grupos:grupo de control ( GC) y grupo intervencion (Gl).
Cada grupo estaba compuesto por tres nifios y una nifia. La aleatorizacion se realizé mediante unasecuencia
random.org (aleatorizacidn simple). La edad media fue de 10.38 afios (minimo 10 - maximo 12, desviacion
estandar-DE0.74), con un indice de masa corporal medio: 20.27 kg / m2. Todos los participantes terminaron
el estudio.

Assessed for ebgibility (n= 10)

Enrollment

Exchided (n=2)
o Impossibility in completing the
protocal [(n= 2)

v

L | L J

Eandomized (n=18)

+ A4

Figure: CONSORT flow diagram_

E Allocated to Control Group (CGE) (n=4) Allocated to Intervention Group (IG) (n=4)
= ¢+ Received allocated intervention (n=4) * Received allocated intervention (n=4)
ﬁ * Did not receive allocated intervention [n= ¢ Did notreceive allocated intervention (n=
0) )
E. L Y
-;" Patients lost during the follow-up period (n=0) Patients lost during the follow-up peried (n=10)
% Procedure mterrupted (n= 0) Procedure interrupted (n=0)
i
— w L J
Analyzed (n=4) ) Analyzed (n=4)
4 Excluded from the analysis(n=10) Excluded from the analyziz (n=0)
&
=
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Disefioy alcance del estudio

Este es un estudio piloto de fase I, controlado, multidisciplinar, aleatorizado, no enmascarado. Este estudio
piloto se utilizé especificamente para disefiar un ensayo clinico controlado aleatorizadoy, por lo tanto, éste
ultimo puede aumentarla probabilidadde éxito. Al hacerunasimilitudcon las fases de los ensayos clinicosde
los farmacos,**8 este estudio piloto se consideraen fase Il porque permite evaluarlaconsistencia del disefio,
proporciona evidencia sobre la viabilidad del disefio y muestra la eficacia clinica y la seguridad de la
intervencion de TM en una muestra pequefia con lacondicién especificade TDAH.

Tanto GC como Gl estaban recibiendo terapia multimodal (metilfenidato y terapia cognitivo-conductual) al
menos durante tres meses. El Gl recibié también una intervencién semanal de TM durante cuatro semanas
consecutivas realizadaspor un fisioterapeuta enun ambiente controlado. Todas las acciones se llevaron a cabo
elmismo dia de la semana, al mismo tiempoy en el mismo lugar, para reducirel sesgo.

Intervenciones de terapia manual

Los fundamentos sobre los que nos basamos paraadministrar unaintervencién de TMde unasemanadurante
cuatro semanas procedian del estudiotitulado "Efectos de |la terapia craneal manual sobre la variabilidad de
la frecuencia cardiaca en nifios sin trastornos asociados: traduccion a la practica clinica".®* En esta
investigacion se estudiaron los niveles basales, las variaciones generadas en la relacién o ratio LF / HF y su
evolucién semanal después de recibir el mismo programa de TM que administramos a la muestra actual de
TDAH. Se observaron que los niveles de la relacion LF / HF del grupo que recibié el programa de TM mostrd
una disminucidn significativa semanal hasta la cuarta semana posterior a la intervencidn, lo que significd un
predominiode la actividad parasimpatica durante el proceso reflejdndose que los efectos persistieron hasta
cuatro semanas.

En el presente estudio, el primerseguimiento se llevd a cabo una semana después de la Gltimaintervencién,
con el fin de estudiar los efectos a corto plazo, tratando de mantener la homogeneidad con respecto a la
cadenciaya que lasadministraciones de tratamiento se realizaron cada semana. El seguimiento a largo plazo
se llevd a cabo 36 semanas después de la intervencion, porque todos los participantes siguieron su afio
académico con normalidad, incluyendo las fechas enque tuvieron vacaciones y por lo tanto, seintentéintegrar
el programa de tratamiento enlavidadiariade los nifios.

El programade intervencidn consistid en unasecuenciade diez pasos de un programade MT que se aplicd en
25 minutos. La secuencia consistié en diez técnicas craneales. Laevidencia cientifica describe que tienenuna
influencia sobre la movilidad articular, generan una relajacion de estructuras membranosas y una liberacién
miofascial, provocan una estimulacién de tejidos blandos y de estructuras vasculares y nerviosas. Los signos
clinicos como transpiracién frontal, vasodilatacidon de la cara y regidn occipital, disminucién del ritmo
respiratorioy tono muscular sugieren que hay unainfluenciasobre el SNA 6223.232,233417418
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La base tedricade la accidon de la TM se centra en el hecho de que los cambios anatdmicos, fisioldgicos y
biomecdanicos generados porlas diferentesintervenciones de TM pueden activarel SNA. Todas las ramas del
nervio vago con fibras eferentes viscerales contienen fibras sensoriales aferentes, lo que lo convierte en un
nervio altamentesensible.?*! Larelacidon anatémica del nervio vago con las estructuras musculoesqueléticas y
miofasciales enlaregidn suboccipitalrespaldalateoriade que lasintervenciones de TMen este lugar pueden
tenerun efecto sobre lasfuncionesvagales.'®

Diferentes trastornos psiquiatricos que coexisten con déficit de las funciones ejecutivas y cogniciénsocial, se
han asociado a una disminucidn en los niveles basales de la VFC.7033.71.74

Basandonos en las relaciones anatomo-fisioldgicas del nervio vago, el equipo dirigido por Bayo-Tallénet al,
en la publicacién anterior titulada “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in children
without associated disorders: translation to clinical practice”,®* investigd los efectos de la secuencia de diez
técnicas de un programa de TM craneal, al tenercada una de estas técnicas una influenciadirectaoindirecta
sobre el nervio vago caminos después de pasar a través el agujero yugular. La red miofascial en la regién
cervical estd estrechamente conectada con el esqueletoy con diferentes drganosde esta regidon. Las meninges
estan directamente conectadas a las estructuras fasciales. El sistema fascial forma un conjunto de
compartimentos que envuelven, separan y sostienen los musculos, huesos, visceras, vasos sanguineos y
sistemanervioso. El nerviofrénicoalolargo de su via se anastomosis con el nervio vago, inervando ambos al
diafragma. El nervio vago esta en contacto con el nucleoespinal deltrigéminomediante conexiones aferentes.
Esto significa que unadisfuncion diafragmatica puede producir sintomas que son observables en laregion de
la base cervical, en el suelo de la boca, en la duramadre y en los ojos. Asimismo, las membranas de tension
reciproca estaninervadas porel sistematrigémino, asicomo por el nerviovagoy por el nervio hipogloso.???

Las técnicas aplicadas fueron las mismas descritas por Bayo-Tallén etal., enla primerapublicacion “Effects of
manual cranial therapy on heart rate variability in children without associated disorders: translation to clinical
practice”.®* Las técnicas fueron las siguientes: la técnica CV-4, la liberacidn de |la base craneal (la técnica
suboccipital), la descompresion lumbosacra (traccion del tubo dural), la liberacién de los diafragmas
transversales, las técnicas de elevacién frontal y parietal, las técnicas temporales (bamboleo temporal,
traccion de las orejas), liberacién miofascial de la articulaciontemporomandibular, la técnica de fascia cervical
profunda y la técnica CV-4 (nuevamente). Se ha informado que estas técnicas ejercen efectos relajantes,
disminuyen el tono simpdatico, cambian la actividad del diafragmay controlan la respiracién auténomicay
aumentan la temperatura de la regidn suboccipital 54130134.135232,233235 F| tiempo total requerido para aplicar
las dieztécnicas fue de 25 minutos y cada técnicarequirié aproximadamente 3 minutos para completarse.
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Variablesy fuente de los datos

Una semanaantesde laprimerasesionde TM, el fisioterapeuta administré un cuestionario ad hocalos padres
de los sujetos para recopilardatos, incluyendo las variables antropométricas: edad, sexo, peso, altura, indice
de masa corporal, regimenes de tratamiento farmacoldgico y psicoldgico. El psicdlogo administré otro
cuestionario ad hoc antes de cada intervencion de TM, el cual recogié posibles variables de confusion
relacionadas con la VFC. Siguiendo todos los procedimientos de bioética, los padres recibieron un folleto
informativo para procedera un consentimiento informadoy unahoja de renunciavoluntariade acuerdo con
lalegislacion vigente, la GCP (buena practica clinica) y la Declaracién de Helsinki. El psicélogo evalué el indice
de hiperactividad (variable neuropsicoldgica principal) a través de la versidn en espafiol del indice Global de
Conners(CGl) de 10 items para padres CPRS-R?’” en ambos grupos al principio, unasemana después la tltima
intervencion y treintay seis semanas después del programa.

La Conners' Parent Rating Scale (CPRS) es una herramienta clinica para obtenerinformes de los padres sobre
problemas de conductainfantil. Se usacominmente para diagnosticarel TDAHen nifiosy adolescentes.?”” Se
compone de cuatro subescalas: oposicionismo, falta de atencidn, hiperactividad e indice de hiperactividad
(CGI). Esta escala evalla problemas de comportamiento, problemas de aprendizaje, somatizacion,
hiperactividad e impulsividad, ansiedad y proporciona un indice de hiperactividad (CGl).

Los pardmetros de dominiotiempoyfrecuenciase usaron para analizarla VFC, con un enfoque particularen
las variables que representaban el tono vagal: el cuadrado medio de las diferencias sucesivas (RMSSD) como
un parametro de dominio de tiempo y el componente de alta frecuencia (HF) como una medida de dominio
de frecuencia.® El componente de bajafrecuencia(LF) y la relacién LF / HF también se consideraron porque,
aunque no se ha logrado un consenso claro,'?*'?> ambas variables reflejan una mezcla de influendias
simpaticasyvagalesylarelacion LF/ HF se ha considera clasicamente como una representacion del equilibrio
simpatico-vagal. El fisioterapeuta recogid los parametros de dominio tiempo y frecuencia mediante
monitorizacioninaldmbricay unabandatoracicapara el pecho Polar® H7 (PolarElectro Inc., Bethpage, NY, EE.
UU.)*0%431 de acuerdo con las recomendaciones para la investigacion psicofisioldgica relacionada con la
VFC.3431 Los participantes permanecieron 10 minutos en estado de relajacidn en posicidon supina antes de
recoger estavariable. El fisioterapeutarecogidlos paradmetros de dominio tiempoy frecuenciade laVFCen el
Glantesydiez minutosdespués de recibir cada unade las cuatro intervenciones de TM para evaluar losefectos
acorto plazode laintervenciénysuevolucidonalolargo del estudio.Posteriormente, elfisioterapeuta recogié
los mismos pardmetros de la VFC una semana después de la uUltima intervencidny treintay seis semanas
después delprograma paraevaluarlapersistencia de los efectos y determinar si las variables relacionadas con
la VFC volvieron a los valores basales. El fisioterapeuta también recogié los pardmetros de la VFC del GC al
inicio, unasemanaytreintay seissemanas después del programa, paracompararlos valores delos parametros
dela VFCentre ambos grupos. Hay una descripcién de todas las variables en lasiguiente Tabla.
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Table: Variables and measuringinstruments.

(Sociodemographic)

BMI (weight and height)

Variable types Variables Scales and measuring instruments
Age Anamnesis and questioning
Anthropometric Sex Anamnesis and questioning

Approved scale and telescopic measuring rod

Usual treatments

Pharmacological

Psychological

Methylphenidate (same dose over the course of
the study)

Cognitive-behavioral therapy

Potential
confounding
variables

Sleep routine the day
before the intervention
(hours and quality)

Ad hoc questionnaire

Physical exercise (avoided
on the same day of the
assessment)

Ad hoc questionnaire

Meals and caffeinated
drinks (avoided at least
two hours before the
intervention)

Ad hoc questionnaire

Use the toilet before the

Questioning

Other medicationsand
simultaneous therapeutic
treatments

Ad hoc questionnaire

Neuropsychological
variable

Hyperactivity Index

10-item Conners Global Index Spanish version
for parents CPRS-R (CGI)?77

Neurophysiological
variable

HRV (time and frequency
domain parameters related
to cardiac vagal tone)

Wireless monitoring and Polar® thoracic chest
strap H7 (following recommendations of
psychophysiological research related to HRV
and cardiac vagal tone.31.34

Typology of the variables and their instruments of measurement.Acronyms and abbreviations:Body mass index (BMI);
heart rate variability (HRV); Conners Global Index (CGl).
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La seguridad de lasintervenciones se evalud con un cuestionario ad hoc que fue administrado por el psicélogo
antes de recibir cada intervencién, unasemanadespuésde laultimasesionytreintay seis semanas después.
Se registré la asistencia a las citas programadas, las razones por las que no asistieron a las citas (en caso
necesario) y los efectos adversos.

Procedimientos

El fisioterapeutaaplicé unaintervencion semanal del programade TM durante cuatro semanas al Gl ademas
de laterapiamultimodal que estaban recibiendo, mientras que el GCsélo recibid el tratamiento multimodal.
El psicologo recogid el indice de hiperactividad de lavariable neuropsicoldgica através del cuestionario CGly
el fisioterapeuta recogio la variable neurofisiolégica (parametros de dominio tiempo y frecuencia de la VFC)
segun lo programado. La persistenciade los efectos del programade TM se midié una semanadespuésde la
Ultima intervencion y treinta y seis semanas después, a través del cuestionario CGl y los pardmetros de
dominiotiempoyfrecuenciade laVFC.

Analisis estadistico

Los resultados se analizaron mediante el software MS® Excel® e IBM® SPSS® v.26.0. Los conjuntos de datos se
probaron inicialmente para determinar la normalidad usando la prueba de Shapiro-Wilk y la
homoscedasticidad se midié usando la prueba de Bartlett para datos distribuidos normalmente. Un valor p>
0.05 indicé unadistribucién normal y la prueba de Bartlett con un valor p>0.05 indicé igualdad de varianzas.
Todas las variables se distribuyeron normalmente con igualdad de varianzas, mostrando la variable CGIl un
valor p = 0.686; RMSSD p = 0,464; LF p = 0,678; HF p = 0,469 y relacion LF / HF p = 0,359 en la prueba de
Shapiro-Wilk. La prueba de Bartlett para todas las variables estudiadas mostré que las varianzas eran iguales
para todoslos gruposcon un valorp =0.417 enel caso de CGl; valor p =0.446 para la variable RMSSD; valorp
=0.912 para el LF; Valorp =0,67 para el componente HF y un valorp = 0,66 para la relacion LF / HF.

Se realizé un andlisis descriptivo, univariante y bivariante para cada uno de los objetivos planteados. Los
grupos de estudio se compararon de acuerdo con la distribucién de normalidad de cada variable (lapruebat
como prueba paramétrica para variables distribuidas normalmente). Inicialmente, los datos de la VFC del GlI,
antes de recibir cada intervencién, se compararon con los mismos datos de la VFC recopilados después de
cadaintervencionde TMdentro del Gl, para evaluarlos efectos inmediatos de cada intervencion y también la
evoluciénde los pardmetros de laVFC. Estos datos se compararon entre grupos para determinarlos efectosa
corto plazo de la intervencion. El indice de hiperactividad (CGl) y los parametros de la VFC también se
recopilaron al cabode unay de treintay seis semanas después de la Ultimaintervencién en ambos grupos, se
compararon dentro de cadagrupoy entre grupos para estudiar la persistencia de | os efectosde cada programa
y determinarlas diferencias entreambos programas.
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Para todos los analisis, la significancia se establecié en un nivel alfa de 0.05 y la significacién estadistica se
definié como unvalor p <0.05. Los datos se informaron como medias, desviaciones estandar (DE), minimos y
maximos.

El tamafno del efecto se midié utilizando la prueba d de Cohen para pruebas t (muestras independientes),
donde d<0.20 representaba un tamafio de efecto pequefio, 0.20 <d<0.50 un tamafo de efecto medio, 0.50
<d<0.80 un tamafio de efectogrande y0.80 < d> 1.30 representaba untamafo de efecto muy grande.

Para evaluar la significacion estadistica del cambio individual de cada sujeto, se calculé el indice de cambio
confiable (RCI) segunlo establecido porJacobsony Truax.**° El indice de cambio confiable es un concepto de
medicidn que representa un criterio psicométrico utilizado para evaluar si un cambio en el tiempo de un
puntaje individual (es decir, el puntaje de diferencia entre dos mediciones en el tiempo) se considera
estadisticamente significativo. El indice de cambio confiable representa unarelaciéon, enlacual el numerador
representaun puntaje de diferenciareal observado entre dos mediciones y el denominador es una formade
errorestandar de medicién deladiferencia. Un RClindica si una puntuacién de cambio individual (por ejemplo,
entre laevaluaciénpreviay posterioralaintervencién de un paciente) es estadisticamente significativa mayor
gue una diferencia que podria haberocurrido debido s6loaun error de medicidon aleatorio.

RCI = [(X2posttest-X1pretest) / Sdiff], donde, Sdiff es el errorestandar de |la diferencia de las medidas [Sdiff =
SD - V (1-Rxx) - V2]; SD es ladesviacion estandar en lamuestraclinicay Rxx lafiabilidad de lamedicion.

X2 es el puntaje posterior a la prueba para cada paciente, X1 es el puntaje previo a la prueba para el mismo
paciente y Sdiff describe la distribucion de la distribucidon de puntajes de cambio que se esperaria si no
ocurrieraun cambioreal.

Se considera estadisticamente significativo si RCI>1.96 (representa mejoria) o RCI< —1.96 (deterioro) (valor z
correspondiente al punto en una curva normal de niveles de confianza del 95%). De este algoritmo se
desprende que ocurre un cambio significativo cuando X2posttest - X1pretest >1.96 * Sdiff o (X1posttest -
X1pretest) <- 1.96 * Sdiff.
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6.3. “Somatic and neurophysiological manifestations in children with
attention deficit and hyperactivity disorder: approximations to the
biological dimension of the neuroconnective phenotype”

(Material y métodos comunes al 42 articulo, la Unica diferencia en el apartado “material y métodos” son las
variablesrecogidas, losinstrumentos o escalas de medicién de las variables y los tests estadisticos aplicados).
Se tratara de publicar en una fase postdoctoral.

Declaracion del compromiso bioético

Estudio aprobado por laJunta del Comité de ética de las investigaciones clinicas de la Corporacién Sanitaria
Parc Tauli (# 2017311).

Disefio del estudioy ambito

Se realizé un ensayo clinico a doble ciego, aleatorizado y controlado en nifios con diagndstico psiquiatrico de
TDAH, estabilizado y sin comorbilidades (evaluacién: el médulo de TDAH de la entrevista Mini-
Neuropsiquiatrica internacional para nifios y adolescentes, cuestionario MINI Kid).**° Los participantes no
sabian qué programa de MT habian recibido. Un psicélogo clinico (que recolectd las variables) tampoco sabia
quéintervenciones se asignaron alos participantes.

Criterios de seleccion de los participantes

e C(Criteriosdeinclusion: Nifios/as entre 7y 11 afios con diagndstico psiquiatrico de TDAH, estabilizados,
sin comorbilidades; padres o tutoreslegales de los participantes que hubieran recibido un programa
de psicoterapia conductual en el Hospital Universitario Parc Taulidurante el Ultimo aio; haber recibido
el tratamiento farmacoldgico prescrito por el psiquiatra (metilfenidato, la misma dosis durante toda

la investigacion y durante mas de 3 meses); escolarizacién normal en centros ordinarios; y que no
hubieran recibido ninguna otraterapia que lafarmacolégica o psicoldgica especificada.

e C(Criteriosde exclusion:Se excluyeronlos nifios con patologia organica crénica, problemas visuales y/o
auditivos, embarazo, contraindicacion al metilfenidato, sensibilidad a los psicoestimulantes,

glaucoma, enfermedad cardiovascular, hipertiroidismo, hipertensiény anorexia nerviosa.
e Criteriosde retirada: Los criterios de retirada fueronincumplimiento, abandono prematuro y eventos

adversos. Se siguieron las recomendaciones paralos ensayos de intervencion. 426427

e Variables potenciales de confusion: las variables potenciales de confusion se registraron mediante un
cuestionario ad hoc para permitirla exclusionde los participantes que no cumplieran con los criterios,
para permitir cambiar las fechas de recogida de datos y poder analizar condiciones atipicas. Se

consideraron las siguientes posibles variables de confusion por poder ejercer una influencia sobre la
VFC:larutinadel suefio el dia anteriora la evaluacion de laintervencion (se registraronlas horasy la

calidad del suefio), se evitd el ejercicio fisico intenso el mismo dia de la evaluacion, se evitaron las
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bebidas cafeinadas y comidas al menos dos horas antes de las intervenciones. Se pidié a los
participantes que utilizaran el bafio antes del experimento y también se registraron medicamentos y
otros tratamientos terapéuticos simultaneos.3!

Método de reclutamiento

Los posibles candidatos eran pacientes habitualesy regulares del centro de salud mental infanto-juvenil
(CSMIJ) del Hospital Parc Tauli reclutados durante su visita habitual con el psiquiatra o psicélogo. Cuando el
psiquiatra / psicélogo detecté un posible candidato que cumplia con los criterios de seleccidn, informé al
fisioterapeuta (el investigador principal). El proceso de reclutamiento se llevé a cabo entre mayo de 2018 y
julio de 2018. Los posibles candidatos y los padres / tutores asistieron a una reunién informativa y
posteriormente confirmaron su intencién en participar. En una segunda reunidn, se entregaron hojas de
informacidny se obtuvo el consentimientoinformado de acuerdo con las pautas de Buenas Practicas Clinicas
(Declaracién de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, 2013) y las regulaciones legales aplicables. Una vez
que se reclutdlamuestray se obtuvo lafirmade los consentimientos informados, se realizé la aleatorizacion.

Muestra

El tamafio de lamuestrase calculécon la calculadora GRANMO del Instituto Municipal de Investigacion Médica
del Hospital del Mar: medias repetidas emparejadas en dos grupos con un riesgo alfa de 0.05, contraste
bilateral, riesgo beta de 0.20, desviacion estandar variable principal de 0.351 (de una prueba piloto previa).
Una diferencia minima de 0,20 para detectary una proporciéon anticipada de pérdida de participantesdel 10%,
lo que resultaenn = 27 participantes porgrupo (muestratotal = 54). De setenta posibles candidatos iniciales
que inicialmente confirmaron su intencidn de participar, ocho fueron excluidos porque finalmente no
cumplieron con los criterios de inclusion ya que tenian alguna comorbilidad, otros cuatro fueron excluidos
porque los padres / tutores no habian recibido el programa de psicoterapia conductual en el Hospital y
finalmentediez nifnosdecidieron no participar. La muestrafinal incluyé 48 participantes (ver siguiente Figura).
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Excluded from the analysis (r= )

Figure: CONSORT flow diagram.

Acronyms and abbreviations: Imtervention group 1 (IG1); intervention group 2 (IG2).
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Aleatorizacion

Una vez que los participantes fueron confirmadosy se obtuvo el consentimientoinformado, la aleatorizacion
se realizo utilizando una secuencia de aleatorizacidon simple (www.random.org) para producir dos posibles
grupos de intervencion: elgrupo de intervencion 1(Gl1) y el grupo de intervencion 2 (GI2). A cada participante
sele asignéun numeroy el programa aleatorizé atodos los participantes bajo el criterio "nimero par: GI1" y
"ndmeroimpar: GI2". La distribucionhomogénea del grupo redujo posiblesfactores de confusiény fuentes de
sesgo. Finalmente, los participantes se distribuyeron de lasiguiente manera: Gl1: n =24, 13 nifiosy 11 nifias;
y GI2: n=24, 9 nifosy 15 nifas.

Disefio del procedimiento

Este estudiofue disefiado de acuerdo conlalineade investigacion llevadaacabo enuna primerafase de esta
investigacion en una muestrade nifios sanos sin comorbilidades® y de acuerdo con los "procedimientos de la
teoria del tanque vagal".3117? Se consideraron los niveles vagales antes de la primera intervencion de TM
("niveles de referencia"), después de laprimeraintervencion de TM ("evento"), 1y 8 semanasdespuésde la
ultimaintervencion ("postevento").

El control vagal cardiaco refleja la contribucién del nervio vago (el nervio parasimpatico principal) a la
regulacion cardiaca, con la actividad parasimpatica expresada como tono vagal o actividad vagal. Esta
investigacion se basé en una evaluacion de losroles del tono vagal tonico y fasico3*7? (versiguiente Figura).
El control vagal cardiaco ténico se define como el valorde la VFC medido en un punto de tiempo especificoy
se aplica a los niveles de la VFC "basal", "evento" y " post-evento". El control cardiaco vagal fasico se define
por ladiferenciaentre las mediciones en dos puntos de tiempo: cambios entre los niveles “basal-evento” que
representan la reactividad y cambios entre los niveles “basal-post evento” los cuales reflejan el tono en el
proceso de recuperacion 31170
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Resting (tonic Event (tonic Post-event (tonic
measurement) measurement) measurement)
Baseline variable values Variables after first Variables after 1 wk (mid-
intervention (short-term) term) and & wks (long-term)
Reactivity (phasic measurement) Recovery (phasic measurement)

Figure: The three Bs of cardiac vagal control: resting, reactivity and recovery (Laborde, Mosley &
Mertgen, 2018).

Acronyms and abbreviations: Week (wk), weeks (wks).

Intervenciones de terapia manual

Todas las intervenciones se realizaron bajo condiciones controladas (humedad, temperatura y presion
atmosférica, sin estimulos visuales o auditivos). Los procedimientos se realizaron el mismo diade lasemanaa
la mismahorayen el mismo lugar para reducirel sesgo.

Una vez que se completé la aleatorizacidn y la asignacién al azar, se estudiaron los efectos fisioldgicos y
neurofisiologicos de dos programas de TM, los cuales incluyeron un programa de terapia de masaje y un
programa de terapia manual craneal. Segun la investigacion llevada a cabo en la primera fase de esta
investigacion en nifios sanossin comorbilidades,®* se evalud la hipdtesisde que el programa de terapia manual
craneal puede mejorar el control cardiaco vagal a partir de los parametros de la VFC vinculados alaactividad
parasimpadtica. Asimismo, se planted que el programa deterapia manual craneal podia proporcionar un estado
derelajacién apartir de variables fisioldgicas definidas e el protocolo.

Cada uno de los programas consistié en 4 sesiones de TM de 25 minutos, aplicadas cada dos semanas. Un
fisioterapeutaadministré todas lasintervenciones y un psicélogo "cegado" recogid todas las variables antes y
diezminutos después de recibir cada una de lasintervenciones en posiciéon supinaen condiciones de reposo
("valor de referenciao basal y valor del evento"). Posteriormente, el psicologo recogid las mismas variables
unay ochosemanas despuésde laultimaintervencion paraanalizarla persistencia de los efectosa medioya
largo plazoy asi poderdeterminarsilasvariablesvolvieronalosvaloresiniciales ("valor post-evento").

e Grupo intervencién 1: se aplicaron cuatro intervenciones de un programa de masaje de presion
moderadaenlos musculos cervicales, dorsalesy lumbares durante 25 minutos con el participante en
decubito prono. La hipétesis es que el masaje proporciona beneficios al cambiar el estado del SNA de
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un estado simpdtico a un estado parasimpatico, aunque no se ha alcanzado un consenso
Claro414,128,197,198,200,223

e Grupo intervencién 2: se administraron cuatro sesiones de una secuencia estandar de diez técnicas

craneales de terapiamanual durante 25 minutos con el participante en posicién supina para promover
lamovilidad articulary larelajacién delas estructuras miofasciales y membranosas y asiinducir efectos
sobre el SNA 232233417

Basado enlas relaciones anatomo-fisioldgicas del nervio vago, se propuso esta secuencia de técnicas porque
cada unade ellasinfluye enlas diferentes secciones del nerviovago alo largo de su recorrido despuésde pasar
por el agujeroyugular. Se empled lasiguiente secuenciade técnicas: la técnica CV-4, la liberacion de la base
craneal (la técnica suboccipital), la descompresion lumbosacra (traccion del tubo dural), la liberacién de los
diafragmas transversales, las técnicas de elevacion frontal y parietal, las técnicas temporales (bamboleo
temporal, traccion de las orejas), liberacion miofascial de la articulacién temporomandibular, la técnica de
fascia cervical profunday la técnica CV-4 (nuevamente). Se ha informado que estas técnicas ejercen efectos
relajantes, disminuyen el tono simpdtico, cambian la actividad del diafragma y controlan la respiracién
auténomicay aumentan latemperaturade laregion suboccipital 64130:134135232233.235 F| tjempo total requerido
para aplicar las diez técnicas fue de 25 minutos y cada técnica requirié aproximadamente 3 minutos para
completarse.

Recogida de variables

Después de la reunion informativa, cada participante asistio a 6 citas. En la primera sesidn, ante s de que el
participante recibiera la intervencion correspondiente, un fisioterapeuta realizé una anamnesis, un examen
fisico, administro el cuestionario del trastorno de coordinacién del desarrollo (DCDQ) #*? y un cuestionario ad
hoc (recogida de variables antropométricas, ver siguiente Tabla). El cuestionario ad hoc se administré antes
de cada sesiony registrd laasistencia, los motivos porlos que no asistid a algunacita (sifuera necesario) y si
la intervencidn causé algun efecto adverso. Posteriormente, los participantes permanecieron en posicon
supinay en un estado de relajacidon durante 10 minutos. A continuacién, el psicélogo recogié las variables
fisioldgicasy neurofisioldgicas antesy después de la intervencién ("evento", medicién tonica, efectos a corto
plazo). Durante la segunda, terceray cuarta sesion, el psicélogo recogid las mismas variables fisioldgicas y
neurofisioldgicas antes y después de cada intervencidn en un estado de relajacion del paciente en posicon
supina. El objetivofue analizarla persistencia de los efectos de la primerasesidn, porlo tanto, en este caso,
losvalores de los pardmetros antes de recibirla segunda, terceray cuarta intervencion se tuvieron en cuenta
y se compararon con los valores de referencia antes de recibir la primera intervencién ("proceso de
reactividad", medicion fasica). Otro objetivo fue determinar los efectos a corto plazo de ambos programas
(variablesrecogidasantesy después de cadaintervenciéon)("evento", medicidn tdnica).

En las sesiones 5y 6, se realizé el seguimientoa medio y alargo plazo (1y 8 semanas después de la ultima

sesidn). Después de 10 minutos permaneciendo en reposo en posicion supina, el fisioterapeuta recogio el

DCDQYy sussubescalasy el psicélogo recogid las variables fisiolégicas y neurofisioldgicas para determinar los
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efectos a medio y a largo plazo ("post-evento", medicién ténica) y determinar una cadencia ideal de
tratamiento ("proceso de recuperacion", medicion fasica).

Table: Variables and measurement instruments.

Variable types Variables Scales and measuring instruments
Age Anamnesis and questioning
Sex Anamnesis and questioning
BMI Approved scale and telescopic measuring rod
Anthropometric Body fat percentage Equations of Slaughter
(Sociodemographic)
WHR Measuring tape
Joint hypermobility Rotés-Querol criteria
Somatotype Heath-Carter; ISAK
AT Digital thermometer
Physiological Sa0; Pulse oximetry
variables
Respiratory rate Breaths/minute
HR Approved heart rate monitor
BP Approved blood pressure monitor

Neurophysiological HRYV (time and frequency | Wireless monitoring and Polar® thoracic chest

variable domain parameters related strap H7 (following recommendations of
to cardiac vagal tone) psychophysiological research related to HRV
and cardiac vagal tone.31.34
- Control During DCDQ*32
Movement

- Fine Motor/Handwriting
- General Coordination
-Total DCD

Description of the typology of the variables and their instruments or scales of measurement.Acronyms and
abbreviations:Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary temperature (AT); oxygen saturation (Sa02); heart
rate (HR); blood pressure (BP); heart rate variability (HRV); ISAK (International standardsfor anthropometric
assessment); Developmental coordination disorder questionnaire (DCDQ); Developmental coordination disorder (DCD).
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Variables, instrumentos y escalas de medicién

e Variables antropométricas (sociodemograficas): el fisioterapeuta recopilé datos sobre datos de
filiacién,edad, sexo, criterios de inclusiény exclusién, posibles variables de confusidn, indice de masa
corporal (IMC, kg/ m2), porcentaje de masa grasa (ecuacion para nifios),*® larelacién cintura / cadera
(WHR)*?° e hipermovilidad articular mediante goniometria de acuerdo con los criterios de 10items de
Rotés-Querol para nifios <14 afios!!>338 y considerando cuatro grados: grado | (2 items positivos),
grado Il (3-5 items positivos), grado Il (6-8 items positivos) y grado IV (8 -10 articulos positivos). El
somatotipo antropométrico de Heath-Carter se midié de acuerdo con los criterios de la International
Society for the Advancement of Kinanthropometry (ISAK)367-370430 y considerando el somatotipo

ectomorfo (somatotipo 'C, J, K'), endomorfo (somatotipo 'B, G, L'), mesomorfo ('A, H, I') y somatotipos
combinados ('E= meso-ectomorfo, D= meso-endomorfo, F = endo-ectomorfo').

e Variablesfisioldgicas: el psicdlogo recogio latemperatura axilar (AT), lasaturacion de oxigeno (Sa02),
la frecuenciarespiratoria, lafrecuencia cardiaca y la presidn arterial sistdlicay diastélica (PASy PAD,
respectivamente) utilizando dispositivos aprobados y confiables.

e Variables neurofisioldgicas: se utilizaron parametros de dominio tiempoy frecuencia para analizar la

VFC (ver siguiente Tabla), con un enfoque particular en las siguientes variables que representan el
tono vagal: el cuadrado medio raiz de diferencias sucesivas (RMSSD) como un parametro de dominio
de tiempoy la alta frecuencia (HF) como medidade dominio de frecuencia.® El componente de baja
frecuencia (LF) y la relacion LF / HF también se consideraron porque, aunque no se ha logrado un
consenso claro,'?*1%> ambas variables reflejan una mezcla de influencias simpéticas y vagales y la
relacién LF / HF se ha considerado clasicamente como un reflejo del equilibrio simpatico-vagal.
Cualquier cambio en la relacion LF / HF se interpreta segin aumentos o disminuciones en los
componentes HF o LF. El psicélogo recopild los parametros de dominio tiempo y frecuencia mediante
monitorizaciéninaldmbricoy una bandatoracica parael pecho Polar® H7 (Polar Electro Inc., Bethpage,
NY, EE. UU.)*0%431 de acuerdo con las recomendaciones para la investigacion psicofisioldgica
relacionada la VFC y el tono vagal cardiaco.3'?** La otra variable neurofisiolégica recogida fue el
cuestionario DCDQ y sus subescalas (control durante el movimiento, motricidad fina / escritura,
coordinacion general y DCD total).**2 Los nifios con TDAH a menudo muestran dificultades de
coordinacidn, control motor, movimientos repetitivos, dificultades de equilibrio y desbordamiento
motor excesivo. Se hadescrito que estas caracteristicas estan correlacionadas con la inhibicién de la
corteza motora.?'® Alrededor del 50% de los nifios con TDAH también cumplen con los criterios de
DCD.3'” Aunque el TDAH a menudo se presentacon problemas motores, amenudo no se diagnostica
lo suficienteyaque loscriterios de diagndstico no incluyen problemas sensoriales y motores.?383% Hay
poca concienciade la relacion entre los problemas sensoriales y motores, las habilidades cognitivasy
las condiciones psiquiatricas entre los profesionales de salud mental,*?° y cada vez es mas evidente

gue los déficits motores forman parte del marco clinico de las personas con TDAH.23°
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Time and frequency domain perameters of heart rate variability.

Variahle Description Reference values in | Reference values Interpretation
healthy adults in healthy
children
HEV, time domain
ER or NN | Interval between two =750 ms High correlation with high
Interval beats (B peaks on frequencies and indicatzs vagal
the el EKG) tone (parazympathetic activity)
SDNN Standard deviation 141 £39 ms 3-13 vyears: Cwelic components responsible
from normal to 48 603-00 0f me | for HRV. Global measurement
nermal (NN) 15-33 vears: of HEV
ntervals in 38.87531-81.309
heartheats ms
EMSED Square root of the 27+ 12 ms 3-13 vyears: High correlation with high
mean of the sum of 63.6591-88.482 me | frequencies and indicates vagal
the squares of the 13-33 years: tone (parasympathetic activity)
differences between 62.338-80.189 ms
consecutive NN
Intervals
NNS0 Number of NN ms High correlation with high
interval pairs that frequencies and ndicates vagal
differ by more than tone (parasympathetic activity)
50 ms
pINNED Percentage of the Ya High correlation with high
number of NIV frequencies and indicates vagal
interval pairs that tone (parasympathetic activity)
differ by more than
0 ms
HERY, frequency domain
HF power | High frequency band | 975 =203 ms?Hz Eelationship with vagal tone or
(0.15-0,40 parasympathetic activity and
Hz) respiratory activity; comrelation
with ERISSD and plNN30
LF power | Low frequency band | 1170+ 416 me*Hz Mix of sympathetic and vagal
(0.04-0,15 activity, baroreflex activity
Hz)
VLF (D.0033- | Very low frequency ms? Leong-term regulation
0.04 Hz) band mecham=ms, thermoregulation
and the renin-angiotensin
gystem
LF/HF ratio | Ratio LF (ms*)/HF 15240 3-13 vyears: Estimation of sympathetic-vagal
(ms?) 1.0501-1 425 balance: vagal influence (related
15-35 vears: to relaxation and HF) or
0 EET#E?-EIEEBPSE sympathetic (related to stress
' ' and LF).

Diescription of vanizbles in the time and fraquency domaing of heart rate varnability (Bemtzon, et 2l 1997;
Zygmunt & Stanczyk, 2010; Quintans, Alvares & Heathers, 2016; Laberde, Mosley & Thayer, 2017;
Shaffer & Gnsherg, 2017).
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Analisis estadistico

Los conjuntos de datos se analizaron inicialmente para determinar la normalidad utilizando la prueba de
Shapiro-Wilk y luego se midié la homoscedasticidad utilizando las pruebas de Bartlett y Levene para datos
distribuidos normalmente y para variables que fallaron la prueba de normalidad, respectivamente. Un valor

p> 0.05 indicd una distribucion normal y las pruebas de Bartletty Levene con un valor p> 0.05 indicaron
igualdad de varianzas. Todas las variables mostraron homogeneidad de varianzas. Las siguientes variables se

distribuyeron normalmente (temperatura, frecuencia cardiaca, presion arterial sistdloca y diastoélica), excepto

la edad, el IMC, el porcentaje de grasa corporal, Sa02, frecuencia respiratoria, RMSSD, el componente LF, la

relaciéon LF / HF y el DCDQ que todos ellos mostraron un valor p <0.05 en la prueba de Shapiro-Wilk (ver la

siguiente Tabla).

Table: Baselinedescriptive, physiological and neurophysiological data and normality test.

313

Variable types Continuous Mean Standard Min- Shapiro- p-value
variables o Max Wilk test
Dewviation (norma| |ty
test)
Descriptive Age 10.167 0.859 7-11 0.794 0.0000001*
BMI 17.879 3.527 12.072- 0.825 0.000005*
29.516
Body fat 18.746 8.513 8.80- 0.840 0.000012*
percentage 43.60
WHR 0.812 0.044 0.691- 0.961 0.115
0.898
Physiological AT 35.965 0.476 34.800- 0.977 0.484
37.0
Sa02 98.813 0.532 96-99 0.380 0.000001*
Respiratory rate 21.313 2.882 16-28 0.940 0.017*
HR 82.875 10.998 61-111 0.985 0.798
SBP 98.750 9.995 75-124 0.962 0.129
DBP 63.854 7.348 49-88 0.954 0.059
Neurophysiological RMSSD 48.521 21.581 16-118 0.909 0.0013*
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LF 963.583 679.569 138- 0.863 0.00005*
3026
HF 739.0 288.944 175- 0.973 0.339
1341
LF/HF 1.303 0.714 0.349- 0.888 0.0002*
3.465
Control during 25.125 4.499 14-30 0.894 0.000414*
movement
Fine 14.063 3.812 6-20 0.905 0.000917*
motor/handwriting
General 17.375 3.492 8-25 0.945 0.0266*
coordination
Total DCD 56.563 9.596 34-70 0.924 0.00418*

Initial values of the continuous variables and normality analysis with Shapiro-Wilk test. A p-value>0.05 indicates a
normal distribution. All variables were normally distributed, except the age, BMI, body fat percentage, Sa02,
respiratory rate, RMSSD, the LF component, the LF/HF ratio,and the DCDQ. Asterisks (*) emphasize p-values with
statistical significance.Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary temperature
(AT); oxygen saturation (Sa02); heartrate (HR); systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DBP); square
root of the mean of the sum of the squares of the differences between consecutive NN intervals (RMSSD); low
frequency power (LF); high frequency power (HF); ratio of lowfrequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF

ratio); developmental coordination disorder (DCD); minimum (min); maximum (max).

Serealizé unandlisis descriptivo, univariantey bivariante paraevaluarlos objetivos del estudio. Los grupos de
estudio se compararon de acuerdo con las distribuciones normales de las variables (la pruebat como prueba
paramétrica paravariables normalmente distribuidasy la pruebade Wilcoxony la prueba U de Mann-Whitney
como pruebas no paramétricas para variables no distribuidas normalmente). Paralas variables cualitativas o
categdricas aplicamos la prueba de Chi-cuadrado. Para el andlisis multivariante, se utilizé la prueba ANOVAde
una via.

Inicialmente, los datos de referencia de cada grupo (GI1 y GI2) se compararon con los mismos datos
recopilados inmediatamente después de cada intervencién especifica dentro de cada grupo para evaluar los
efectosa corto plazo. Estos datos se compararon entre grupos (Gl1y GI2) para determinarlos efectos de las
intervenciones. Todas las variables se recogieron nuevamente una y ocho semanas después de la ultima
intervencion de cada programa, en las mismas condiciones y se compararon dentro de cada grupo (Gl1y GI2)
para estudiar la persistenciade los efectos.
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Para todos los andlisis, la significancia se establecié en un nivel alfa de 0.05 y la significacion estadistica se
definié como unvalor p <0.05. Los datos se informaron como medias, desviaciones estandar (DE), minimos y
maximos paravariables continuasy valores absolutos y porcentajes paravariables categdricas.

El tamafio del efecto se midié usandolaprueba d de Cohen para pruebast(muestrasindependientes), donde
d<0.20 representabauntamafio de efecto pequeiio, 0.20 <d<0.50 representaba untamafio de efecto medio,
0.50 <d<0.80 representabauntamafio de efecto grande y 0,80 <d> 1,30 un tamafio de efecto muy grande.
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6.4 “Neuropsychological and psychosocial effects of two manual therapy
programs in children with ADHD”

Articulo que es una continuacién del 3rarticulo. El apartado material y métodos son comunes al 3r articulo, la
Unica diferencia de este apartado son las variables recogidas, los instrumentos o escalas de medicién de las
variablesy los tests estadisticos utilizados, que a continuacién exponemos. Este articulo se tratard de publicar
enuna fase postdoctoral.

Variables Neuropsicolégicas

Escala_Conners para padres versidon abreviada (CPRS-R) (Conners): Esta variable neuropsicolégica fue

autoadministrada porel psicdlogoy éste resolvié cualquier dudaalos padres/tutores. El tiempo estimado de
administracién fue de 5 minutos. Consta de 27 items que evallan problemas de conducta, hiperactividad,
desatencidn-pasividad.

Las Escalas de Conners?’7278 son uno de los instrumentos neuropsicoldgicos mas utilizados y popularesen la
evaluacidon del TDAH. Aunque estas escalas se desarrollaron para evaluarlos cambios en la conducta de nifios
hiperactivos, que recibian tratamiento con medicacién estimulante, su uso se ha extendido al procesode
evaluacidon anterior al tratamiento, como instrumento Util para recoger informacién de padres y
profesores.?’?78 Las escalas de Connersson un listadode sintomas con un formato de escala de Likert. Existen
cuatro versiones, dos extensas (Escala para padres: CPRS-93 y la Escala para profesores: CTRS-39) y dos
abreviadas (Escala para padres: CPRS-48 y la Escala para profesores: CTRS-28). Los analisis factoriales
realizados con las versiones extensas y abreviadas han puesto de manifiesto la existencia de varios factores,
gue son distintos paralas escalas de padresy profesores. Asi, enlas versiones abreviadas se han encontrado
los siguientes factores en la escala de padres (CPRS-48): Problemas de conducta, Problemas de aprendizaje,
Quejas psicosomaticas, Impulsividad/hiperactividad y Ansiedad. La version para profesores (CTRS-28) ofrece
la siguiente estructura: Problemas de conducta, Hiperactividad y Desatencién/pasividad. El indice de
hiperactividad, que aparece en las escalas para padres y para profesores, estd formado por los 10 items con
mayor peso factorial. Este indice agrupa conductas que se consideran prototipicas de |a hiperactividad y que
son las mas sensibles alos efectos del tratamiento.? 7278

Escala CHIP-CE/CRF Child Health and lIllness Profile- Parents Edition (“Perfil de Salud Infantil”)*®3: Fue
autoadministrada, con un tiempo estimado de administraciéon de 10 minutos. Es un instrumento genérico del

estado de salud dirigido a nifios entre 6y 11 afos, en las Ultimas 4 semanas. Consta de 75 items. Para cada
una de sus dimensiones se genera una puntuacion que configura el perfilde salud.

El CHIP se basa en un marco conceptual ampliamente definido que reconoce que la salud incluye no sdlo
percepciones de bienestar, enfermedad y salud, sino también participacion en tareas apropiadas para el
desarrollo y actividades y comportamientos que promueven o amenazan la salud. La versién en espaiiol del
CHIP-CE/ PRFmide el estado de salud percibidade nifiosde 6a 12 afios y comprende 75items incluidosen 5

316



T

=
DOCTORADO TESIS parc‘mu unB

Hospital Universitari Universitat Autonoma
de Barcelona

Titulo: Efectos de la Terapia Manual sobre la sintomatologia del TDAH Infantil
Nombre: Vanessa Bayo-Tallon

dominios y 12 subdominios: el dominio de satisfaccion evalla el total percepciones de bienestar y
autoconcepto (satisfaccion con saludy autoestima), el bienestar o confortincluye la evaluacion de los padres
sobre la experiencia fisica del nifio y sintomas emocionales y sensaciones positivas de salud y limitacion
observada en diversas actividades (bienestar fisico, bienestar emocional y restriccion de actividades), el
dominioresistenciaque incluyelaevaluacion de los padres sobre el apoyo familiar, laevaluacion del nifio en
habilidades de afrontamiento y niveles de actividad fisica del nifio (participacion familiar, resolucién de
problemas socialesy actividad fisica), el dominio evitarriesgos evalla el grado de que el nifio tiene para evitar
comportamientos que aumentar la probabilidad de enfermedad o lesidn futura o lesion futura que puedan
interferir con el desarrollosocial (evitar riesgosindividuales y amenazas alogros) y ladimensién de | ogros que
incluye laevaluacién de los padres sobre lamedida en que el ninocumple con las expectativas de desempefio
derolesenlaescuelay con otros pares (rendimiento académicoy relaciones con pares).

Los dominiosy subdominios se punttan en positivo significando salud; es decir, puntuaciones mas altas indican
mayor satisfaccién, comodidady resistencia, menos riesgo y mayor logro.

Para facilitarlainterpretacion de los puntajes y permitirlacomparacion de diferentes subgrupos de nifios, los
dominiosy subdominios estan estandarizados en unamedia arbitraria de 50y una desviacién estandar de 10.
La mediaindividual de cada dominio (rango, 1-5) estomada en cuenta en el procedimiento de estandarizacion,
asicomolamediagrupal y ladesviacion estandar enlaversion espafiola. Porejemplo: Satisfaccién=(([puntaje
individual en Satisfaccién - media del grupo en Satisfaccién] / SD del grupo) *10) + 50. En nuestro caso,
consideramos las puntuaciones medias del GI1 y del GI2 haciendo un analisis a medio y a largo plazo
intragrupos e intergrupos.

La version original de EE. UU., contenia 76 items, pero en la versidn espafiola se excluyd 1 item referente al
trabajo en casa (ya que no es una actividad comun que se realice en las escuelas espafiolas). Por lo tanto, el
CHIP-CE/ PRF espariol incluye 75articulos en lugar del 76 en la version original de EE. UU. Existe un formato
reducido del CHIP-CE/ PRF espafiol que contiene 44 items, aunque en nuestro caso utilizamos el formato de
75 items.*4

Escala WFIRS (Weiss Functional Impairment Rating Scale)***: Fue autoadministrada, con un tiempo estimado
de administracion de 5 minutos. Mide el impacto del TDAH en la funcionalidad de nifios y adol escentes,
analizandolas consecuencias del trastorno en actividades relevantes parala vida de los pacientes en materia

de desarrollo social y emocional. Consta de 46 items distribuidos en 6 dimensiones (familia, colegio,
habilidades paralavida, autoconcepto, actividades sociales, actividades de riesgo).

La Escala de Clasificacidn del Deterioro Funcional de Weiss (WFIRS), constituye una escala capaz de medir la
alteracién funcional evaluando dominios especificos. La escala WFIRS-P se compone de 50 preguntas donde
se le solicitaaun padre/madre/tutorlegal que puntte el deterioro funcional del nifio enlas tltimas 4 semanas.
Los items se agrupan en seis dominios Familia (maximo 30 puntos), Escuela y aprendizaje (que evalua el
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aprendizaje y la conducta sobre 30 puntos), habilidades vitales (30 puntos), autoconcepto (9 puntos),
actividadessociales (21 puntos), actividades de riesgo (30 puntos) y puntuacion total (150 puntos). Se utiliza
una escalalikert de 4 puntos (0= nada o nunca, 3= muy frecuentemente), de tal manera que cualquieritem
con una calificacion de 2 o 3 representa un deterioro clinico. La puntuacién de la escala puede hacerse
utilizando la puntuacién total, o mediante la creacidon de una puntuacién media dividiendo la puntuacién
total/ndmero de items de cada dominio, prescindiendo de los valorados como “no es aplicable”. Para fines
clinicos, a la hora de definir deterioro de acuerdo al DSM-V, los médicos pueden considerar que cualquier
dominio con al menos dos items calificados con 2, un item calificado con 3 o una puntuaciéon media> 1,5 se
consideradeterioro. La escala WFIRS-Ptiene validacidon psicométrica en varios estudios que larespaldan como
una medida del deterioro funcional valida en estudios clinicos sobre nifiosy adolescentes con TDAH. Esta ha
demostrado tener buena consistencia interna (>0.8 Alfa de Cronbach) para cada dominio y para la escala en
su conjunto.**?

Test STROOP*3® Fue administrado porel psicdlogo, con un tiempo estimado de administracién de 10 minutos.
Es un testatencional que evalualahabilidad pararesistirlainterferenciade tipoverbal. Es unabuena medida
de la atencidn selectiva. Evalia la capacidad para clasificar informacién del entorno y reaccionar
selectivamenteaesainformacion. Se administraapartirde los 7 afios.

El Stroop-PC es una medida de funcionamiento ejecutivo que fue originariamente desarrollada como una
medidade laatencidnselectivay de laflexibilidad-rigidez cognitiva, que determinala capacidad parainhibir o
controlar una respuestadominante. Laflexibilidad cognitiva consiste en lacapacidad para cambiar de forma
rdpiday apropiada, de un pensamiento oaccién a otro, de acuerdo con la demandade la situacién; mientras
que la rigidez se refleja en la dificultad para ignorar distracciones y/o la inhabilidad para inhibir respuestas
verbalesincorrectas, asocidndose a una menor capacidad para inhibir o controlarrespuestas automaticas. El
efecto Stroop se considera un reflejo de disfuncién prefrontal y su medida suele incluirse en la evaluacién
neuropsicoldgica junto a otras de funcionamiento ejecutivo. El test de Stroop consta de tres pruebas. En la
primera prueba de lectura de palabras (Stroop-P), el nifio/a leyé durante 45 segundos los nombres de los
colores ‘rojo’, ‘verde’y ‘azul’, impresos en negro. Se puntud el nimero de aciertos. La segunda prueba es la
de colores (Stroop-C) y estuvo formada por filas de ‘x” impresas en colores diferentes. Se pidid al nifio/a,
durante 45 segundos, que dujese los coloresimpresosen cadafilade ‘x’ y se puntud el nimero de aciertos. La
tercerapruebade palabra-color (Stroop-PC)tenialos coloresrojo, verdey azul, impresos con un color distinto
al que correspondiala palabra escrita. El nifio/a, durante 45 segundos, teniaque nombrar el color de la tinta
con la que estd impresalapalabra ignorando el significado. Se puntud el nimero de aciertos. La fiabilidad de
la prueba con el empleo del método test-retest es de 0,89 para Stroop-P, 0,84 para Stroop-Cy 0,73 para
Stroop-PC. Las puntuaciones directas obtenidas, se corrigieron por la edad para posteriormente poder ser
transformadas en puntuaciones Ty calcular las puntuaciones de la interferencia pura. El manual del Stroop
presentauna puntuacién de interferencia puraque se estima mediante laformulaPC—[(Cx P) / (C +P)].
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Escalas de Impresién global clinica (CGl) Mejoria/Severidad: CGI-l y CGI-S: Clinical Global Impression
Improvement/Severity)*® Fue administrada porel psicélogo, con un tiempo estimado de administracionde 5
minutos. Este test evallalagravedadde laenfermedad, sucambio en eltiempoy |a eficacia de un tratamiento

teniendo en cuentalacondicidn clinicadel pacienteylagravedad de los efectos secundarios. Se divideen tres
partes: gravedad de la enfermedad, mejoria global e indice de eficacia. La escala CGl gravedad de la
enfermedad CGI-S, consiste en una escala del 0 al 7 donde 0 corresponde a no evaluado, 1 no enfermo, 2
dudosamente enfermo, 3 levemente enfermo, 4 moderadamente enfermo, 5 marcadamente enfermo, 6
gravemente enfermoy 7 extremadamente enfermo. Portanto, amenorvalor, mejor esta el paciente. Laescala
CGl de mejoria de la enfermedad CGI-I, también consiste enunaescaladel 0 al 7, donde 0 corresponde a no
evaluado, 1 mucho mejor, 2 moderadamente mejor, 3 levemente mejor, 4 sin cambios, 5 levemente peor, 6
moderadamente peory 7 mucho peor.

Escala de los efectos secundarios de Barkley (Side effects rating scale- SERS)*3” Fue autoadministrada, con un
tiempo estimadode administracion de 5 minutos. Es unaescalade 17 items que se asocian al tratamiento con

metilfenidato y cubren una variedad de efectos secundarios estimulantes del sistema nervioso. Los efectos
secundarios se clasifican en una escala de 9 puntos, que van desde leve (puntuacién = 1) a mas grave
(puntuacion=9). Las puntuaciones porencimade 7 se consideran graves.

Las variables neuropsicoldgicas: CPRS-Rversién abreviada, CHIP-CE, WFIRS, STROOP y CGl: se analizaron por
parte del psicélogo antes del inicio de la primera sesion de tratamiento, una semana después de la Gltima
sesion (paraevaluarlos efectos a medio plazo) y 8 semanas después de la ultima sesién ( efectos a largo plazo)
para valorar la persistencia de los efectos. La variable sobre los efectos secundarios originados por el
metilfenidato fue analizada por el fisioterapeuta a través de la Side effects rating scale de Barkley, 5-10
minutos antesde la 12 intervencidn, 1 semanadespuésde la Ultimasesidn (para valorar los efectos a medio
plazo)y 8 semanas despuésde laultimasesién (alargo plazo) paravalorarla persistenciade los efectos.

Analisis estadistico

Los conjuntos de datos se analizaron inicialmente para determinarla normalidad utilizando la prueba de
Shapiro-Wilk y luego se midié la homoscedasticidad utilizando las pruebas de Bartlett y Leve ne para datos
distribuidos normalmente y para variables que fallaron la prueba de normalidad, respectivamente. Un valor
p> 0.05 indicd una distribucion normal y las pruebas de Bartletty Levene con un valor p> 0.05 indicaron
igualdad de varianzas. Todas las variables mostraron homogeneidad de varianzas. Las siguientes variables se
distribuyeron normalmente (deterioro funcional de WFIRS, Conners, perfil de salud CHIP y atencidn selectiva
STROOP) que todos ellos mostraron unvalor p <0.05 en lapruebade Shapiro-Wilk.

Se realizé un analisis descriptivo, univariantey bivariante para evaluar los objetivos del estudio. Los grupos de
estudio se compararon de acuerdo con las distribuciones normales de las variables (la pruebat como prueba
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paramétrica paravariables normalmente distribuidas y la prueba de Wilcoxony la prueba Ude Mann-Whitney
como pruebas no paramétricas para variables no distribuidas normalmente). Paralas variables cualitativas o
categéricas aplicamos la prueba de Chi-cuadrado.

Inicialmente, los datos de referencia de cada grupo (Gl1 y GI2) se compararon con los mismos datos
recopilados al cabode unay 8 semanas después de cada programa de TM dentro de cada grupo para evaluar
los efectosa medioya largo plazo.

Para todos los analisis, la significancia se establecié en un nivel alfa de 0.05 y la significacién estadistica se
definié como unvalor p <0.05. Los datos se informaron como medias, desviaciones estandar (DE), minimos y
maximos paravariables continuasy valores absolutos y porcentajes paravariables categoricas.

El tamafio del efecto se midié usandolaprueba d de Cohen para pruebast(muestrasindependientes), donde
d<0.20 representabauntamafio de efecto pequeiio, 0.20 <d<0.50 representaba untamafio de efecto medio,
0.50 <d<0.80 representaba untamafio de efecto grande y 0,80 <d> 1,30 un tamafio de efecto muy grande.

El coeficiente de correlacién de Pearson (r, medida paramétrica) o el coeficiente de correlacion de rango de
Spearman (rs o rho, medidano paramétrica) se utilizaron paraevaluarlasrelaciones entre los parmatetros de
laVFCa medioya largo plazo conlas variables medidas a partir de los tests CPRS-R, CHIP-CE, WFIRS, STROOP,
CGl y CTDC (a medioy a largo plazo, respectivamente) en cada uno de los programas de terapia manual
estudiados (+1 indicd una correlacién lineal positiva total, 0 indicé que no hubo correlacién lineal y -1
representé unacorrelacion lineal negativatotal).

Los valores utilizados para analizar la fuerza de la relacidn se clasificaron de la siguiente manera: -0.1a +0.1
que indicabauna correlacién nulao muydébil, -0.3a-0.1 0 +0.1 a +0.3 que indicabauna correlacién débil, -
0.5 a-0.3 0 +0.3 a +0.5 que indicaba una correlacién moderada y-1.0a -0.5 o0 +1.0 a +0.5 que indicaba una
correlacionfuerte.

Tambiénse calculé el coeficiente de determinacién (R2); unavez que lalineade regresidn se ajusté ala nube
de observacion, R2 midié la bondad del ajuste y se definié como la proporcidn de la varianza en la variable
dependiente que era predecible a partirde la (s) variable (s) independiente (s). Se siguié el criterio de Cohen
para evaluarsi esta capacidad explicativaerabaja=0.1, media=0.3 o alta=0.5.
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7. Resultados
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7.1. “Effects of manual cranial therapy on heart rate variability in children
without associated disorders: translation to clinical practice”

Caracteristicas de los participantes

Se incluyeron cincuenta nifios (66% nifios y 3% nifias), con una edad promedio de 8.86 + 1.125 afios (minimo
7 afios y maximo 11 afios). El IMC medio fue de 18.83 +3.699 kg / m2 (12.35-26.2), el porcentaje promediode
masa grasa fue de 24.59 + 8.37 por ciento (9.82-49.51) y la indice cintura/cadera promedio fue de 0.843 +
0.059 (0.7-1.0) (consultar la siguiente Tabla). La siguiente Tabla muestra todos los datos de referencia
descriptivos, fisioldgicos y neurofisiolégicos previos alaintervencion.

Table: Baselinedescriptive, physiological and neurophysiological data and normality test.

Variable types Continuous Mean Standard Min- Kolmogorov- | p-value
variables o Max Smirnov test
Dewviation (normality
test)
Descriptive Age 8.860 1.125 7-11 0.1414 1.000
BMI 18.836 3.699 12.35- 0.5656 0.906
26.2
Body fat 24.599 8.370 9.82- 0.707 0.699
percentage 4951
WHR 0.843 0.059 0.7-1.0 0.989 0.280
Physiological AT 36.132 0.182 35.8-36.6 0.707 0.699
Sa02 98.48 0.614 97-99 0.1414 1.000
Respiratory 20.22 3430 14-26 0.848 0.467
rate
HR 78.88 9.047 60-107 0.989 0.280
SBP 94.86 7.798 80-113 1.272 0.078
DBP 60.94 5.839 51-77 0.707 0.699
Neurophysiological RMSSD 70.66 19.710 15-116 0.707 0.699
LF 637.38 539.76 34-2644 1131 0.154
HF 747.54 922.635 70-5745 0.848 0.467
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*LF/HF 1.2326 0.943 0.2-4.4 1.838 0.0023*

Initial values of the continuous variables and normality analysis with Kolmogorov-Smirnov test. A p-value>0.05 indicates
anormal distribution. All variables were normally distributed, except the LF/HF ratio*. Asterisks (*) emphasize p-values
with statistical significance.Acronyms and abbreviations: Body mass index (BMI); waist/hip ratio (WHR); axillary
temperature (AT); oxygen saturation (Sa02); heart rate (HR); systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure
(DBP); squareroot of the mean of the sum of the squares of the differences between consecutive NN intervals
(RMSSD); low frequency power (LF); high frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) power/high frequency (HF)
power (LF/HF ratio).

La evaluacién de la hipermovilidad articular mostré que la mayoria de los participantes fueron clasificados
como grado Il (42%, n = 21), el 34% fueron clasificados como grado | (n = 17), el 22% fueron clasificados como
grado Il (n =11) y el 2% fueron clasificados como grado IV (n= 1) (versiguiente Figura).

Grade IV: 2%

Grade Il1: 22 %

Grade I: 34 %

Grade 1l: 42 %

Figure: Percentages of participantsdisplayingjointhypermobility accordingto Rotés -Querol criteria.
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Conrespecto al somatotipo, lamayoria de los participantes presentaron un componente endomaérfico (tipo G
=28%, n= 14 y tipo D = 28%, n = 14), seguidos porlos participantes con una composicion ectomorfica (tipo C
=16%, n = 8) (versiguienteFigura).

0

[ li[ im[

> m O O

0 5 10 15 20 25 30

M Percentages 2 0 16 28 2 0 28 8 6 8 2 0

Figure: Bar graph showingthe percentages of participants with each Heath-Carter somatotype.

Efectos a corto plazo despuésde la intervencion

Analisis univariado a corto plazodentrode los grupos (Gl1, GI2 y Grupo neutro-GN): El analisis univariado del
Gl1 mostré disminuciones significativasen la temperatura (p =0.00001), frecuenciarespiratoria (p =0.00001),
frecuencia cardiaca (p = 0.00024) y presion arterial sistélica (p = 0.00001) y aumentos significativos en dos
parametros de laVFC: el RMSSD (p =0.00140) y el componente HF (p =0.00082). El analisis univariado del GI2
mostré disminuciones significativas en la temperatura (p = 0.00333), frecuencia respiratoria (p = 0.00001),
frecuencia cardiaca (p = 0.00001), presion arterial sistdlica (p = 0.00001), presion arterial diastélica (p =
0.00049) vy relacién LF / HF (p = 0,0012). También se observaron aumentos significativos en el RMSSD (p =
0.00001) y el componente de HF (p = 0.00055). EI GN mostré disminuciones en latemperatura (p = 0.00001),
frecuenciarespiratoria (p=0.00001), frecuencia cardiaca (p=0.00001) y presidn arterial sistdlica (p =0.0002),
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sin cambios significativos en ningln parametro de la VFC. Todos los resultados se muestran en la siguiente
Tabla.

Table: Modifications of physiological and neurophysiological parameters in the short term (before-after) inintervention
group 1, intervention group 2 and the neutral group.

IG1: massage therapy IG2: manual cranial therapy NG: no intervention
Variable Mean SD p-value Mean SD p-value Mean SD p-value
AT -0.6 0.396 0.00001* -0.2 0.282 0.00333* -0.11 0.02 0.00001*
Sa02 0.1 0.927 0.523 0 0.763 1 0.02 0.05 0.709
Respiratory -2.9 2.538 0.00001* -55 3.029 0.00001* -4.46 0.17 0.00001*
rate
HR -4.1 4.733 0.00024* -1.6 5.401 0.00001* -1.6 0.67 0.00001*
SBP -39 3.817 0.00001* -6.9 5.433 0.00001* -2.56 0.65 0.0002*
DBP -2.3 5.64 0.0507 -4.3 5.319 0.00049* -0.08 0.28 0.774
RMSSD 9 12.414 0.00140* 20.8 16.837 0.00001* 1.56 0.84 0.069
LF 168.3 538.633 0.131 123.7 574.249 0.292 2.38 1111 0.831
HF 253.8 936.688 | 0.00082* 442.3 556.082 | 0.00055* 25.92 19.04 0.179
LF/HF 0.3 0.948 0.4254 -0.5 0.72 0.0012* -0.09 0.05 0.067

Statistical analysis of short-term changes in continuous variables within each group, intervention group 1, intervention
group 2 and neutral group, usinga t-test for mean values of the dependent variables (parametric testfor normally
distributed variables) and Wilcoxon signed-rank testfor the LF/HF ratio (non-parametric test for non-normally
distributed variables). Ap-value<0.05 indicates statistically significant results. Asterisks (*) emphasize p-values with
statistical significance.Acronyms and abbreviations: Axillary temperature (AT); oxygen saturation (Sa 02); heart rate
(HR); systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DBP); squareroot of the mean of the sum of the squares of
the differences between consecutive NN intervals (RMSSD); lowfrequency power (LF); high frequency power (HF); ratio
of low frequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio); intervention group 1 (1G1); intervention group 2
(1G2); neutral group (NG); standard deviation (SD).

Analisis bivariado a corto plazo entre grupos (Gl1, GI2 y GN) y tamarios del efecto: el analisis bivariado entre

el Gl1y el GN reveld diferencias significativas en latemperatura (p = 0.00001, tamafio del efecto d de Cohen

d = 1.7476), frecuencia respiratoria (p = 0.014366, d = 0.8673) y RMSSD (p = 0.0106, d = 0.8456). La

comparacién entre GI2 y el GN mostré diferencias significativas en la temperatura (p = 0.00001, d = 0.4502),

frecuencia respiratoria (p = 0.00001, d = 0.4848), frecuencia cardiaca (p = 0.00623, d = 0), presién arterial

sistélica (p=0.00018 , d = 1.1217), presiénarterial diastdlica (p =0.00049, d = 1.1204), RMSSD (p = 0.00001,
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d = 1.614), componente HF (p = 0.0005, d = 1.0583) y relacién LF / HF (p = 0.002951, d = 0,8033). La
comparacion entre Gl1y GI2 revel6 diferencias significativas en la temperatura (p = 0.000119, d = 1.1636),
frecuencia respiratoria (p = 0.001886, d = 0.9304), frecuencia cardiaca (p = 0.01923, d = 0.6892), presion
arterial sistdlica (p = 0.03056, d = 0.6389) y RMSSD (p = 0.006779, d = 0.7977). Todos los resultados se
presentanenlasiguiente Tabla.

Table: Short-term comparisons and effect sizes between intervention group 1 and the neutral group,
intervention group 2 and the neutral group, and intervention group 1 and intervention group 2.

IG1-NG 1IG2-NG IG1-1G2
Continuous
Variables
p-value Cohen’s d p-value Cohen’s d p-value Cohen’s d
AT 0.00001* 1.7476 0.00001* 0.4502 0.000119* 1.1636
Sa02 0.688 - 1 - 0.619 -
Respiratory 0.4848 0.9304
rate 0.014366* 0.00001* 0.001886*
0.8673
HR 0.477 - 0.00623* 0 0.01923* 0.6892
SBP 0.739 - 0.00018* 1.1217 0.03056* 0.6389
DBP 0.072 - 0.00049* 1.1204 0.212 -
RMSSD 0.0106* 0.8456 0.00001* 1.6140 0.006779* 0.7977
LF 0.142 - 0.2871 - 0.778 -
HF 0.244 - 0.0005* 1.0583 0.293 -
LF/HF 0.052 - 0.002951* 0.8033 0.6818 -

Statisticalanalysis of short-term changes in continuous variables between intervention group 1 and the neutral group;
intervention group 2 and the neutral group; and intervention group 1 and intervention group 2 usinga t-test for the
means of independent variables (parametric testfor normally distributed variables) and Mann-Whitney U test for the
LF/HF ratio (non-parametric test for non-normally distributed variables). A p-value<0.05 indicates statistically significant
results. The effect size was measured using Cohen’s d for t-tests (independent samples), where d<0.20 represented a
small effect size, 0.20<d<0.50 a medium effect size, 0.50<d<0.80 a largeeffect sizeand 0.80<d>1.30 a very largeeffect.
Asterisks (*) emphasize p-values with statistical significance. Acronyms and abbreviations: Axillary temperature (AT);
oxygen saturation (5a02); heartrate (HR); systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DBP); squareroot of
the mean of the sum of the squares of the differences between consecutive NN intervals (RMSSD); low frequency
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power (LF); high frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio);

intervention group 1 (IG1); intervention group 2 (IG2); neutral group (NG).

Analisis univariado a medio plazo dentro de GI1y GI2 al cabo de una, dos, tres y cuatro semanas "post

evento"

Una semanadespuésde laintervencidn, el analisis univariado del GI1 mostrd una disminucion significativa en

el RMSSD (+ 8.3 + 18.222 ms, p = 0.0323), mientras que no se observaron diferencias significativasen las
variablesrestantes (versiguiente Tabla).

Table: Modifications of physclogical and neuwrcphysiclogical parameters in the medium-term in
mtervention group 1 (received massage therapy).

1G1 1 wk post 2 wks post 3 wks post 4 wks post
Variable | Mean sD p-value | Mean 5D p-value | Mean sD p-value | Mean | 5D p-value
AT 0 0318 0145 ] 0.309 0.749 01 | 03318 | 04409 a 02464 0.457
Sa02 01 (493 0425 01 0812 626 01 0.6 03272 01 0.665 0376
Respiratory | 0.8 3095 (.208 02 2.708 0327 0.3 2834 | 06329 02 2677 0.712
rite
HE 14 48938 (.158 12 40993 022 24 3721 0.0501 0.7 5615 0527
SEP 0 33 1 21 60.27 0.097 1.6 5694 | 01834 2 53.900 0.103
DBP 09 3.243 (389 04 5.887 0737 13 6.606 0327 01 4680 | 00326
RMSSD 83 18222 | 0.0323* ] 15725 | 0.0088* | 43 14574 | 01505 5 1329 007
[
LF 008 | 302933 0112 | 1203 | 360.183 | 0.1078 74 | 228237 | 0.8098 115 | 1175 0.083
o
HF 1811 | &03.07 | 01463 [ 2201 | 545635 | 00539 | 450 | 506616 | (0668 S754 | 4792 0451
7
LFEHF 02 0617 (.258 01 0494 | (0.5619 0.1 (.398 0.1978 a 0244 0.639

Statistical analyzis of medimm-term changes in continuous variables within intervention group 1 (IG1) uzing
a ttest for the means of dependent vaniables (parametric test for nommally distributed variables) and
Wilcoxon signed-rank test for the LE/HF ratio (non-parametric test for non-normmally distnbuted vanables).
A pvalue=(.05 mdicates statistically sigmificant results. Asterisks () emphasize p-values with statistical
significance.

Acronyms and abbreviations: Axillary temperature (AT); oxygen saturation (3202); heart rate (HE);
systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DBF); square root of the mean of the sum of the
aquares of the differences between consecutive NN intervals (RMSED); low frequency power (LF); high
frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) powerhigh frequency (HF) power (LF/HF ratio); week
(wik); weeks (wks); post-mtervention (post); mtervention group 1 (IG1); standard deviation (3D).

El andlisis univariado del GI2 mostréd aumentos significativos en el RMSSD (+ 6.6 + 12.328 ms, p =0.01271) yel
componente HF (+ 805.8 + 815.257 ms2 / Hz, p = 0.00001) y disminuciones significativas en latemperatura (-
0.2 £ 0.2619 ° C, p = 0.00147), frecuencia respiratoria (-3.5 = 4.073 respiraciones / minuto, p = 0.000023),
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frecuenciacardiaca (-6.4 £ 5.091 latidos / minuto, p = 0.00001), presion arterial sistélica(-4.8+5.771 mmHg,
p = 0.000323), presiénarterial diastélica(-2.8+ 3.901 mmHg, p = 0.0013) y relacién LF / HF (-0.9+ 0.979, p =
0.0005) (versiguiente Tabla).

Table: Medifications of physiclogical and nenrophyziological parameters in the medium-term in
intervention group 2 (received manual cranial therapy).

IG2 1 wk post 2 wks post 3 wks post 4 wks post

Variable Mean 5D p-value Mean 5D p-value Mean 5D p-value | Mean 5D p-value
AT 02 | 02619 | 000147 | 02 023 0.00384* | 01 [ 0.1808 0.087 01 0.267 0.12%
Sa02 a 0.734 0.7878 a 0.734 0.788 02 0.707 01701 a 0645 | 01701
Respiratory | -3.3 | 4073 | 000023 | 32 | 3488 | 0.000119*( O 2908 0945 -04 245 0378
}?ﬁ 64 | 3091 | 000001 | -20 | 5029 0.0213= | -11 | 99482 05027 | -12 | 4758 | 02347
SEP 48 3771 | 0000323 | 54 381 0.00533* | 04 7.193 0.80435 11 1.09 04373
DEP -28 | 3901 0.0013= [ -21 | 4304 | 002135 [ 08 | 4.089 03158 02 2491 07838
RMSSD 6.6 | 12328 | 0.01271* | 107 | 17619 | 0.00561* 10 13509 | 0.00351% | 62 | 18.615 | 0.1103
LF 150.8 | 711615 | 02727 125 | 550.804 | 09104 | 278 | 570382 | 08098 | 021 | 63025 | 0472
HF 303.8 | 813257 | 0.00001% [ &04 | 777.8753 | 0.00078% | 3392 | B63.113 | 0.04831% | 121.7 | 484162 | 02209
LFE/HF 09 | 0879 0.0005= [ 08 | 1.058 0.0005= [ 06 | 1085 | 0.0151% | 03 | 0915 | Q1802

Statiztical analysis of medinm-term changes in continuous varables within mtervention group 2 (1G2) using
a t-test for the means of dependent vanables (parametric test for normally distnbuted variables) and
Wilcoxon signed-rank test for the LF/HF ratio (non-parametric test for non-nommally distributed vanables).
A p-value=0.0% indicates statistically significant results. Asterisks (*) emphasize p-values with statistical
significance.

Acronyms and abbreviations: Axillary temperature (AT); oxvgen saturation (3202); heart rate (HE);
systolic blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DEP); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive NN intervals (EMSSD); low frequency power (LF); high
frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) powerhigh frequency (HF) power (LF/HF ratio); week
{wk); weeks (whs); post-mtervention (post); mtervention group 2 (1G2); standard deviation (3D).

Dos semanas después de laintervencidn, el aumento significativo en el RMSSD Unicamente persistié en el GI1
(+9 £15.725 ms, p =0.0088), mientras que el GI2 mostré aumentossignificativos enel RMSSD (+10.7 +17.619
ms, p = 0.00561) y componente de HF (+ 604 + 777.875 ms2 / Hz, p = 0.00078) y disminuciones significativas
enlatemepratura(-0.2+0.25 ° C, p =0.00384), frecuenciarespiratoria (-3.2+ 3.488 respiraciones/minuto, p
= 0.000119), frecuencia cardiaca (-2.9 * 5.929 latidos / minuto, p = 0.0213), presidn arterial sistélica (-3.6 +
5.81 mmHg, p =0.00533), presion arterial diastdlica(-2.1+4.304 mmHg, p = 0.02135) y relacién LF/ HF (-0,9
+ 1,058, p = 0,0005).

A las tres semanas después del evento, no se observaron diferencias significativas en el GI1, mientras que en
el GI2, persistieron aumentos significativos en el RMSSD p = 0.00351 (+ 10 + 15.509 ms, p = 0.00351) vy el
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componente HF (+ 359.2 + 863.113 ms2 / Hz, p = 0.004831) vy persistié una disminucidn significativaen la
relacion LF / HF (-0.6+ 1.085, p = 0.0151).

Después de 4 semanas, todos los parametros volvieron alos valoresinicialesiniciales en ambos grupos.

Andlisis bivariado a medio plazo entre los grupos (IG1 e 1G2) al cabo de una, dos, tres y cuatro semanas
"despuésdel evento" y tamanos del efecto

Al cabo de unasemana, el analisis bivariadoentre Gl1y GI2 mostro diferencias significativas en la temperatura
(p = 0.04732, tamaiio del efecto de Cohen d = 0.6854), frecuencia respiratoria (p = 0.000107, d = 1.1887),
frecuencia cardiaca (p = 0.00001, d = 1.5522), presién arterial sistéloca (p =0.00078, d = 1.0057), componente
HF (p =0.00341, d =0.8712) vy relacién LF/ HF (p = 0.00001, d = 1.3443).

En la segunda semana, el andlisis bivariado siguié mostrando diferencias significativas en la frecuencia
respiratoria (p=0.000349, d =1.0888), frecuenciacardiaca (p=0.00997, d = 0.748), presién arterial sistdlica
(p=0.00149, d = 0.1331), componente HF (p= 0,049, d = 0,5713) y relacién LF/ HF (p =0,0002, d = 1,211).

En latercerasemana, las diferenciassignificativas sdlopersistieron enlarelacion LF / HF (p =0.018, d =0.8565)
y enla cuarta semana, no se observaron diferencias entre Gl1y GI2 (consultarsiguiente Tabla).

Table: Medium-term comparisons and effect sizes between intervention group 1 andintervention group 2 at
one, two, three and weeks post-intervention.

Continuous IG1-1G2 IG1-1G2 IG1-1G2 IG1-1G2
Variables

1wk post 2 wks post 3 wks post 4 wks post

p-value Cohen’s p-value Cohen’s | p-value | Cohen’s | p-value | Cohen’s

d d d d

AT 0.04732* | 0.6854 0.0849 - 0.123 - 0.5612 -

Sa02 0.496 - 0.586 - 0.668 - 0.5207 -

Respiratory | 0.000107* | 1.1887 | 0.000349* | 1.0888 0.698 - 0.3823 -
rate

HR 0.00001 1.5522 | 0.00997* | 0.7480 0.1408 - 0.2077 -

SBP 0.00078* | 1.0057 | 0.00149* | 0.1331 0.5162 - 0.6357 -
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DBP 0.1484 - 0.2441 - 0.171 - 0.9424 -
RMSSD 0.711 - 0.711 - 0.1838 - 0.80766 -
LF 0.7001 - 0.4168 - 0.708 - 0.5326 -
HF 0.00341* | 0.8712 0.049* 0.5713 0.1218 - 0.1587 -
LF/HF 0.00001* | 1.3443 0.0002* 1.2111 | 0.018* | 0.8565 0.2501 -

Statistical analysis of medium-term changes in continuous variables between intervention group 1 (IG1) and
intervention group 2 (IG2) usingt-tests for the means of independent variables (parametric testfor normally distributed
variables)and Mann-Whitney U test for the LF/HF ratio (non-parametric test for non-normally distributed variables). A

p-value<0.05 indicates statistically significantresults. The effect sizewas measured using Cohen’s d for t-tests
(independent samples), where d<0.20 represented a small effect size,0.20<d<0.50 a medium effect size, 0.50<d<0.80 a

large effect sizeand 0.80<d>1.30 a very large effect size. Asterisks (*) emphasize p-values with statistical
significance.Acronyms and abbreviations: Axillary temperature (AT); oxygen saturation (Sa02); heartrate (HR); systolic
blood pressure (SBP); diastolic blood pressure (DBP); squareroot of the mean of the sum of the squares of the
differences between consecutive NN intervals (RMSSD); low frequency power (LF); high frequency power (HF); ratio of
low frequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio); week (wk); weeks (wks); post-intervention (post);

intervention group 1 (1G1); intervention group 2 (1G2).

Evolucion de la relaciéon LF / HF desde el reposo (lineabasal) hasta la reactividad (evento) ylos procesos de
recuperacion

Aungue no se observaron variaciones estadisticamente significativas, larelacién inicial LF / HF fue de 0.8 en el
Gl1, la cual aumentda 1.0 (p = 0.4254) despuésde laintervencién, permanecio estable durante unasemana
despuésdelaintervencion (p=0.258), disminuyd alalineabasal conun valorde 0.8 enlasegundasemana (p
=0.5619), aumentda 0.9 (p = 0.1976) en latercerasemanay volvioa 0.8 en la cuarta semanadespuésdela
intervencion (p = 0.659). En el GI2, las variaciones en la relacion basal LF / HF fueron estadisticamente
significativas. Inicialmente, el valor fue de 1.7, pero disminuyd significativamente a 1.2 (p = 0.0012) después
de laintervencidn, continué disminuyendo a 1.0 (p = 0.0005) una semana despuésy a 0.8 (p = 0.0005) en la
segundasemana, aumenté a 1.1 (p =0.0151) enlatercerasemanay el valor medio fue 1.4 (p =0.1902) a las
4 semanas despuésde laintervencion (consultarsiguiente Figura).
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LF/HF ratio

BEFORE AFTER 1WEEK POST 2 WEEKS POST 3 WEEKS POST 4 WEEKS POST

INTERVENTION  INTERVENTION

i |G 1 [p=0,05) sl |G 2 [p=0,05 up to 3 weeks post)

Figure: Evolution of the LF/HF ratio post-intervention.

Acronymes and abbreviations: High frequency power (HF); low frequency power (LF); ratio of low
frequency (LF) powerhigh frequency (HF) power (LF/HF ratic); post-intervention {post); intervention
group 1 (IG1); intervention group 2 (IGY); p-value (p)
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Correlaciones (R) y coeficientes de determinacion (R2)

Las diferencias test-retesten el componente HF (variable principal), el componente LFy la relacién LF / HF se
observaron a corto plazo entre GlI1y GI2. La siguiente Tabla muestra los resultados del GI1, mostrando una
correlacion positiva débil entre los componentes HF y LF (R = 0.117, p = 0.595, bajo coeficiente de
determinacién R2 = 0.0125). La correlacién HF y ratio LF / HF en el GI1 fue débil y negativa (R=-0.107, p =
0.6102, R2 = 0.0114). Los resultados del GI2 revelaron unafuerte correlacién positivay significativa entre los
componentes HFy LF (R =0.5002, p =0.01108, coeficiente de determinacion medio (R2=0.2502). Se observd

una correlacion positivamoderada entre el componente HF y larelacion LF/HF en el IG2(R=-0.332, p=0.104,
bajo coeficiente de determinacién R2=0.104). Consultarsiguiente Tabla.

Table: Correlations and coefficient of determination of test—retest differences in HF with LF and LE/HF
ratio in the short-term.

Intervention group 1 Intervention group 2
HEV LF LFHF LF LEHF
frequency
domain
paramefers
E p-value E: Fe p-value E* E p-value | [A p-value E*
HF 01117 0595 00125 -0.107 | 06102 0.0114 05002 0.0108* | 02502 0332 | 010435 [ 01104

Pearson’s comelztion coefficient (B) as a parametric measure or Spearman’s rank correlation coefficient
{75) as a non-parametric measure were used to assess the relationships between vanables of the frequency
domain, considermg HF as the dependent variable and LF and the LF/HF ratio as independent variables.
+1: indicates a total positive linear correlation; (0 indicates no linear comrelation and —1 represents a total
negative linear comrelation. A p-value<0.05 indicates statistically significant results. The coefficient of
determination (F.*) was calculated to measure the goodness of fit. The Cohen criterion for B? was low=0.1,
medinm=0.3 or high=0.5. Asterisks (*) emphasize p-values with statistical significance.

Acronyms and abbreviations: Heart rate vanability (HEV); high frequency power (HF); low frequency
power (LF); ratio of low frequency (LF) power/high frequency (HF) power (LF/HF ratio).

Seguridad de las intervenciones

El cuestionario ad hoc revelé que no ocurrieron efectos adversos durante las intervenciones o despu és del
seguimiento.
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7.2. “Effectiveness of a manual therapy program as adjuvant treatment
for school-age children with attention-deficit/ hyperactivity disorder: a
randomized pilot study”

Caracteristicas de los participantes

Seincluyeron ocho nifios (62.5% nifios, 37.5% nifias), con una edad media de 10.375 £ 0.74 afios (minimo 10-
maximo 12 afios). El IMC medio fue de 20.238 + 2.96 kg/ m2 (16.64-24.49). La mediadel Conners Global Index
(CGl) basal fue de 17.25 + 5.675 puntos (8-24). La media del parametro basal RMSSD fue 60.88 + 24.885 ms
(29-94), el parametro LF inicial mostré una mediade 1209.75 + 583.101 ms2 / Hz (318-2501), la mediainidial
del componente HF fue 801.75 + 201.297 ms2 / Hz (209.073-228.053) y la media de referencia o basal de la
relacion LF / HF fue 1.45 +0.535 (0.573-0.59). Todos los participantes cumplieron con los criterios de inclusién
y el psicdlogo hizo un seguimiento de las posibles variables de confusién relacionadas conla VFC.

indice global de Conners (CGl) antes de la intervencion, al cabo de unay treintay seis semanas después del
programa dentro de los grupos control e intervenciony diferencias entre grupos

CGl previoalaintervencion

Grupo de intervencion: CGl (promedio) = 14 puntos (SD 5.89). Grupo de control: CGl (promedio) =20.50 puntos
(SD 3.51). Las diferencias iniciales entre los grupos no fueron significativas (p =0.13), por lo que los grupos
podrian considerarse homogéneosy comparables (consultarsiguientes Tablas).

indice global de Conners unasemana después de la cuartaintervencion

Grupo deintervencién: CGl (promedio) =7 puntos (SD 2.94); p = 0.016 *. Hubo unareduccion significativa de
CGl de 7 puntos en el IG. Grupo de control: CGI (promedio) =20.25 puntos (SD 2.50); p = 0,41. El grupo de
intervencionredujo sus sintomas mientras que el grupo control permanecio sin cambios. Las diferencias entre
lalineade basey una semanadespuésdel programade TM entre los grupos fueron significativas (p = 0.0097
*) con un tamano de efectode Cohend =2.235 *, por lo que el programa de MT parecidreducirelindice de
hiperactividad con untamafio de efecto muy grande (mayor que 0.80) (consultarsiguientes Tablas).

indice global de Connerstreintay seis semanas después

El indice global de Conners alcanzé aproximadamente su puntaje inicial en ambos grupos. Grupo de
intervencion: CGl (promedio) =15.25 puntos (DE 2.21) p =0.293. Grupo de control: CGl (promedio) =21 puntos
(DE 2.449) p = 0.247.

Despuésde treintayseissemanasdeintervencion, las diferencias entre los grupos no fueron significativas (p
=0.369). Los efectos no permanecieron después de treintay seis semanas (consultar siguientes Tablas).
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Table: Control group: Means, standard deviztions and modifications of Conner’s Global Index and Heart
Bate Vanability parameters at one week and thirty-six weeks post-program (methvlphenidate and

cognitive-behavicral therapy).
Control
Group Baseline 1 week-post 36 weeks-post
Variable | Mean Diff p-value Mean Diff P- Mean | Diff baseline-36 | p-value
(5D hefore- (5D bhaseline- | value (D) weeks post
after 1+ one week
session post
CGI 20.50 - - 2025 -0.23 0.41 21 +0.30 0247
(points) | (3511) (2.50) (2.449)
RMESD 31.25 - - 31.50 +0.25 0486 50.50 0.7 0457
is) (20.456) (26.134) (28.301)
LF 942 - - 15875 -18323 0182 658.75 -2B3 25 0.011*
{ms*/Hz) | (567.271) (308.661) (454.01)
HF 682.50 - - 1272 +44.73 0.413 663.75 -18.75 0.447
(ms*/Hz) | (188.229) (489.609) (411.563)
LF/HF 132 - - 1.40 +0.08 0429 107 -0.25 018
fratio) | (0.625) (0.8) (0.49)

Statistical analyzis of baseline, one week and thirty-six weeks post-imtervention changes in contrel group

using a t-test for dependent vanables means (parametric test for normally distnbuted variables). Asterizks

{*) emphasize p-values with statistical significance.

Acronyms and abbreviations: Conner’s Global Index (CGI); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive NN intervals (BMSSD); low frequency power (LF); hugh
frequency power (HE); ratio of low frequency (LF) power'high frequency (HE) power (LE/HF ratio); post-
mtervention (post); standard deviation (SD).
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Table: Intervention group: MMeans, standard deviations and modifications of Conner’s Global Index and
Heart Rate Varability parameters at one week and thirty-six weeks post-program (methylphenidate and
cognitive-behavicral therapy plus manuzl therapy program).
Intervention
Group Baseline 1 week-post 36 weeks-post
Variable | Mean Diff p-value | Mean (3D) Diff p-value Mean Diff p-value
(5D before- haseline- [10)] baseline
after 1= one week -3a
session post weeks
post
CGT 14 (525) - - T(2.94) -7 0.016* 1325 +1.25 0.293
(points) (2.21)
RMSSD 70.50 +22.75 0.0244* 7175 +1.25 0.13 72.25 +1.75 0372
{ms) (18.156) (7.804) (10.144)
LF 147750 | +1228.50 0103 981.75 49575 0.018* 1000 -477.50 | 00032
(ms*/Hz) | (520 508) (524.367) (499.524)
HF 921 +1307.50 0.016* 110925 +188.25 0.012* 10872 +166.25 | 0.081
{ms*Hz) | (144 67) (232 462) (316.58)
LFHF 139 -0,01 0.493 0.83 -0.73 0.011* 0.89 -0.71 0.023*
(ratio) | (474) (0.264) (0.158)

Statistical analysiz of baseline, one week and thirty-six weeks post-mtervention changes in intervention
group using a t-test for dependent variables means (parametric test for normally distributed variables).
Asterizks (*) emphazize p-values with statistical significance.

Acronyms and abbreviations: Conner’s Global Index (CGI); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive NN intervals (RMSSD); low frequency power (LF); high
frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) powerhigh frequency (HE) power (LF/HF ratio); post-
intervention (post); standard deviation (SD).
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Table: Comparizons between control and intervention group and effect sizes at one week and 36 weeks
post-intervention.

Continuous CG-IG CGIG
Fartables
Baseline-1 week Post Baseline-36 weeks Post
intervention intervention
p-value Cohen’s d p-value Cohen’s d
CGI 0.0097= 2235% 0.369 -
RMSSD 0.224 - 0.383 -
LF 0.261 - 0.1604 -
HF 0.241 - 0.143 -
LFHF 0.063 - 00984 -
Statistical analysis of changes at one and at 36 weeks post-intervention between CG and 1G using t-tests

for the independent variables means (parametnic test for normally distributed variables). The effect size was
measured using Cohen’s o for t-tests (mdependent samples), where ¢=0.20 represented a small effect size,
0.20=a%0.50 a medium effect size, 0.50=4=0.80 a larze effect size and 0.80=a>1.30 a very large effect size.

Astenisks (*) emphazize p-values with statistical significance.

Acronyms znd abbreviations: Comner’s Global Index (CGI); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive NI intervals (EMISSD); low frequency power (LF); hizh
frequency power (HF); ratio of low frequency (LF) powerhigh frequency (HF) power (LE/HF ratic);
control group (CG); intervention group (1G).

Parametros de dominiotiempoy frecuenciade la VFC previos a la intervencion

Grupo de intervencion: RMSSD (promedio) = 70.50ms (SD 18.156). Grupo de control: RMSSD (promedio) =
51.25 ms (SD 29.466). Las diferenciasiniciales entre losgrupos no fueron significativas (p =0.154). El promedio
inicial de LF en el Gl fue de 1477.5 ms2 / Hz (SD 529.508) y en el GC fue de 9425 ms2 / Hz (567.271). Las
diferenciasiniciales entre los grupos no fueron significativas (p = 0,108). El componente HF (promedio) =921
ms2 / Hz (SD 144.67). Grupo de control: componente de HF (promedio) = 682.50 ms2 / Hz (SD 188.929). Las
diferenciasiniciales entre los grupos no fueron significativas (p =0.091). El promedioinicialde larelacién LF/
HF en el IG fue 1.59 (SD 0.474) y enel CG fue 1.32 (0.625). Las diferenciasiniciales entre los grupos no fueron
significativas (p =0.253). En todos los casos, las diferencias iniciales entre los grupos mostraron un valor p>

0.05, por loquelosgrupos podrian considerarse homogéneosy comparables.
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Parametros de dominiotiempoy frecuenciade la VFC una semanadespués del programa

Componente RMSSD

Grupo de intervencién: promedio RMSSD = 77.75 ms (SD 7.804), p =0.13. Hubo un aumentode +7.25 ms en
el IG (p = 0.13). Grupo de control: promedio RMSSD = 51.50 ms (SD 26.134), p = 0.486. El GI mostré una
tendencia a aumentar el pardmetro RMSSD, el cual estd relacionado con la actividad parasimpatica, aunque
no hubo cambios significativos. Las diferencias entre lalinea de basey unasemanadespués de laintervendon
de TM entre ambos grupos no fueron significativas (p =0.224).

Componente LF

Grupo de intervencién: promedio LF = 981.75 ms2 / Hz (SD 524.367), p = 0.018*. Hubo una disminuddn
significativa de -495.75 ms2 / Hz en el Gl. Grupo de control: promedio LF = 758.75 ms2 / Hz (SD 398.661), p =
0.162. El grupo de intervenciénredujo significativamente el componente LF, que es el componente con mas
influenciaen laactividad simpatica, mientras que el GC permanecié sin cambios. Las diferencias entre lalinea
de basey una semanadespuésdelaintervenciéon de TMentre los grupos no fueron significativas (p =0.261).

Componente HF

Grupo de intervencion: HF promedio = 1109.25 ms2 / Hz (SD 232.462), p = 0.012*. Hubo un aumento
significativo de +188.25 ms2 / Hz. Grupo de control: LF promedio = 727.25 ms2 / Hz (SD 489.609), p = 0.413.
El grupo de intervencidnaumentdsignificativamente el componente de HF, mostrandounaclarainfluendcaen
la actividad parasimpatica, mientras que el GC permanecid sin cambios. Las diferencias entre lalinea de base
y una semanadespuésde laintervencién de TM entre los grupos no fueron significativas (p =0.241).

Relacién LF/ HF

Grupo de intervencion: relacién LF / HF promedio = 0.82 (SD 0.264), p = 0.011*. Hubo una reduccién
significativade -0.75. Grupo de control: promedio de relacion LF / HF = 1.40 (SD 0.80), p = 0.429. El grupode
intervencion disminuyo significativamente la relacién LF / HF mostrando una clara influencia en la actividad
parasimpatica, mientras que el GC permanecid sin cambios. Las diferencias entre la linea de basey una semana
después de la intervencidn entre los grupos no fueron significativas (p = 0.063), aunque se observd una
tendenciaacambios significativos.
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Parametros de dominiotiempoy frecuenciade la VFC treinta y seis semanas después del programa

La variable RMSSD alcanzé aproximadamente su puntaje inicial en ambos grupos. Grupo de intervencion:
RMSSD (promedio) =72.25 ms (SD 10.144) p = 0.372. Grupo de control: RMSSD (promedio) =50.50 ms (SD
28.301) p =0.457.

Despuésde treintay seis semanas de intervencidn, las diferencias entre los grupos no fueron significativas (p
=0.383). Los efectos no permanecieron después de treintay seis semanas.

La variable LF mostrd los siguientes valores. Grupo de intervencién: promedio del componente LF = 1000 ms2
/Hz (SD499.524) p=0.032 *. Hubo una disminucién significativa de -477.50ms2 / Hz con respecto alos valores
de referencia. Grupo de control: LF promedio = 658.75 ms2 / Hz (SD 454.01) p = 0.011 *, con una reduccion
significativade -283.25 ms2 / Hz. Ambos grupos mostraron unadisminucidn en laactividad simpatica.

Después de treinta y seis semanas, las diferencias entre los grupos no fueron significativas (p = 0.383). Los
efectos no permanecieron después de treintay seis semanas.

La variable HF mostré un promedio de 1087.25 ms2 / Hz (SD 316.58) p =0.081 enel Gl. Hubo una tendendaa
aumentar el componente de HF (+ 166.25ms2 / Hz) con respecto a los valores basales, lo que significd un
predominio de laactividad parasimpatica. Grupo de control: HF promedio =663.75 ms2 / Hz (SD 411.563) p =
0.447.

Después de treintay seis semanas, las diferencias entre los grupos no fueron significativas (p = 0.143). Los
efectos no permanecieron después de treintay seis semanas.

La relacion LF / HF mostré un promedio de 0.89 (SD 0.158) p = 0.023 *en el Gl. Los resultados mostraron una

disminucidn significativa de -0.71 con respecto a los valores basales. Los resultados significaron que la
activacién parasimpatica persistio hastatreintay seissemanasenel Gl. Grupo de control: LF promedio = 1.07
(DE0.49) p=0.18.

Despuésde treintay seis semanas, las diferencias entre los grupos no fueron significativas (p =0.0984), porlo
gue los efectos no permanecieron después de treinta y seis semanas, aunque se observé una tendenciaa
cambios significativos entrelos grupos.

Evolucion de los parametros de la VFCen el grupo intervencion

Aungue no se observaron variaciones estadisticamente significativas en el componente RMSSD, el valor de
referenciafuede 70,5ms (SD 18,15), que aumenté significativamente+ 22,75 ms después de la primera sesion
deTM (p=0,0244 *). Antes derecibirlasegundasesién, disminuyd a61.75ms (SD 74.33) y antes de latercera
y cuarta sesion mostré valores de 74ms y 67.5ms, respectivamente. El RMSSD mostré una tendencia a
aumentar después de todas las intervenciones de TM (diferencias pre-post) y los niveles de RMSSD después
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de una y 36 semanas después del programa se mantuvieron por encima del valor basal (mostrando el
predominio de laactividad parasimpatica después del programa. (Consultar siguiente Figura).

Evolution of RMSSD
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& Before 4th p=0,363 = 1wk post p=0,13 36 wks post p=0,372

Figure: Evolution of the EMSS5D component since baseline up to 36 weeks post-program in the
intervention group.

Acronyms and abbreviations: Heart rate vaniability (HRV); square root of the mean of the sum of the
squares of the differences between consecutive WN intervals (RMSSD); milliseconds (ms); second (229);
third (3%); fourth (4%); week (week); wks (weeks); intervention (int); p-value (p).

El valor basal del componente LF fue de 1477.5ms2 / Hz (SD 529.5), que aumentd +1228.5 ms2 / Hz después
de la primerasesiéonde TM (p = 0.105). Antes de recibirla segunda sesién, aumentd a 2246.75 (SD 1275.3) y
antesde la terceray cuarta sesidn losvaloresfueron 1452.25 y 992.5ms2 / Hz, respectivamente. Después de
la tercera sesidn, el componente LF disminuyd significativamente (diferencias pre-post) y los niveles de LF
despuésde unay 36 semanas después del programase mantuvieron pordebajo de los valores de referenda
(mostrando la disminucion de la actividad simpatica después del programa con respecto a los valores de
referencia). (Versiguiente Figura).
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Figure: Evolution of the LF component since baseline up to 36 weeks post-program in the intervention
group.

Acronyms and abbreviations: Heart rate variability (HRV); low frequency power (LF); milliseconds (ms);
second (2°4); third (3%); fourth (4%); week (week); whks (weeks); intervention (int); p-value (p).

High frequency power (HF); low frequency power (LF); ratio of low frequency (LF) power'high
frequency (HF) power (LF/HF ratio); intervention group 1 (IG1); mtervention group 2 (IG2); p-value (p).
Asterisks (*) emphasize p-values with statistical significance.

El valor basal del componente HF fue de 921 ms2 / Hz (SD 144.67), que aumentd significativamente +1307.5
ms2 / Hz después de la primera sesién de TM (p = 0.016 *). Antes de recibir la segunda sesidon, aumentd a
1384ms2 / Hz (SD 1409.3) conunvalorp de p=0.0005 * y antes de laterceray cuarta sesién los valores fueron
1522 y1287.25ms2 / Hz, respectivamente. Los valores del componente HF siempre se mantuvieron por endima
de lapuntuacidninicial (elcual muestrael aumento de laactividad parasimpatica después del programa). (Ver

siguiente Figura).
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Figure: Evolution of the HF component since baseline up to 36 weeks post-program in the intervention
group.

Acronyms and abbreviations: Heart rate vanability (HRV); high frequency power (HF); milliseconds (ms);
second (2%9); third (3™); fourth (4%); week (week); wks (weeks); intervention {int); p-value (p).

High frequency power (HF); low frequency power (LF); ratio of low frequency (LF) power/high
frequency (HF) power (LF/HF ratio); intervention group 1 (IG1); intervention group 2 (IG2); p-value (p).
Asterisks (*) emphasize p-values with statistical significance.

El valorinicial de larelacidn LF / HF fue 1.59 (SD 0.474), que disminuyé -0.01 ms2 / Hz después de laprimera
sesionde TM (p = 0.493). Antesde recibirla segundasesion,aument6a1.68 (SD 0.924) y 